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BENDROSIOS BIOLOGIJOS IR GEOMOKSLY SEKCIJA
Bendroji biologija

Uody mikrobiotos jtaka pauksciy maliariniy parazity sporogonijai

Justé Azelyté', Alejandra Wu-Chuang? Rita Ziegyté', Elena Platonova',

Lourdes Mateos-Hernandez?, Jennifer Maye?, Dasiel Obregon?,

Vaidas Palinauskas', Alejandro Cabezas-Cruz?

'Gamtos tyrimy centras, P. B. Sivickio parazitologijos laboratorija, Vilnius, Lietuva

2Prancuzijos nacionalinis Zemdirbystés, maisto ir aplinkos mokslinis institutas, ParyZius, Prancuzija
3SEPPIC, ParyZzius, Prancazija

“Guelfo universitetas, Aplinkos moksly mokykla, Ontarijas, Kanada

Plasmodium parazity sporogoninis vystymasis prasideda uodo zarnoje pasimaitinus krauju, dél
to gali susiformuoti tiesioginés sgveikos tarp mikrobiotos bakterijy ir maliarijos sukéléjy. Atlikty
tyrimy rezultatai parodé, kad keiciant Zarnyno bakterijy jvairove reikSmingai paveikiamas ir parazity
vystymasis vektoriuje. Mikrobiotos moduliacijai yra naudojami jvairas metodai, galintys paveikti
didele grupe bakterijy. Siekiant iSsiaiskinti ar uody mikrobiotos moduliacija turi jtakos pauksciy
maliarinio parazito sporogoniniam vystymuisi tyrimo metu buvo panaudotas inovatyvus tikslinés
mikrobiotos moduliacijos metodas panaudojant anti-mikrobiotos vakcing su komensaline Entero-
bacteriaceae bakterija.

Tyrimo metu naminés kanareélés (Serinus canaria domestica) buvo eksperimentiskai uzkréstos
P. relictum parazitu ir / arba imunizuotos vienu i$ dviejy E. colikamienu. Siekiant istirti kaip pauksciy
maliarinis parazitas ir / ar prie$ mikrobiotos bakterija nukreipti antikinai paveiké uody mikrobiota,
buvo atlikta skirtingy uody grupiy 16S RNR amplikony analizé.

Taksonominé ir diferencinio gausumo analizé parodé reikSmingus skirtumus tarp uody mikro-
biotos, kurie maitinosi maliarija uzkrésty ir / ar imunizuoty pauksciy krauju ir kontrolinés grupés.
Buvo nustatytas reikimingai sumazéjes sporogoniniy stadijy susidarymas uody grupése su eks-
perimentiskai modifikuota mikrobiota. Taip pat, paveikty uody virskinamojo trakto preparatuose
apskaiciuotas reikSmingai mazesnis oocisty kiekis.

Gauti rezultatai parodé, kad tarpinio seimininko - pauks¢io imunizacija gyvomis bakterijomis
pakeicia uody mikrobiotg ir sutrikdo P. relictum sporogoninj vystymasi vektoriuje.

Tyrima finansavo Europos socialinis fondas (Nr. 09.3.3-LMT-K-712-01-0016) ir Prancuzijos vyriau-
sybés programa, Laboratoire d’Excellence ,Integrative Biology of Emerging Infectious Diseases”
(Nr. ANR-10-LABX-62-IBEID).
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Fitoplazmos ir jy jtaka infekuotiems uoginiams augalams

Martynas Délkus
Gamtos tyrimy centras

Tam tikras augaly ligas, anksciau priskiriamas virusinéms ligoms, sukelia prokariotiniai organiz-
mai - fitoplazmos. Tai bakterijos, kurios dél evoliucijos prarado gebéjima formuoti lastelés sienele,
dél to yra labai plastiskos. Fitoplazmos priklauso gramteigiamy bakterijy grupei, neturi patvarios
formos ir kietos lgstelés sienelés, todél jy klasifikacijai netinka gram metodas. Pagal morfologinius
pozymius fitoplazmos panasios j gyvinus parazituojancias mikoplazmas: jos neturi lastelés siene-
lés, yra neapibréztos formos, Iastelés pakras¢iuose matomos ribosomas primenancios granulés, o
centre — | DNR panasus dariniai. Dél to fitopazmos buvo vadinamos MLO (angl. mycoplasma-like
organism). Fitoplazma geba persifiltruoti per bakterinius filtrus. Labai ilgai buvo manoma, jog ziedy
spalvos pasikeitima, steriluma ir kitus augaly geltligiy simptomus sukelia virusai, nes filtruojant
augaly audiniy sultis bakteriologiniais filtrais, uzkratas prasiskverbdavo per juos.

Fitoplazmomis uzkréstas augalas daznai pasikei¢ia morfologiskai. Sios ligos yra priskiriamos
augaly geltoms. Pirmieji rasytiniai saltiniai, pateikiantys panasius j fitoplazminés infekcijos sukelia-
mus simptomus, aptikti X a. pradzioje Kinijoje. Tyrimai rodo, kad fitoplazmos, kaip bakterinis pato-
genas, gali sukelti augalo zemaugiskuma, ziedyny filodija, augalo ar jo daliy pageltima ar spalvy
pakeitimus (mozaikiskuma), lapy ar kity augalo daliy susmulkéjima, nejprasta sakojimasi (,ragany
Sluotas”), sulétéjusj vystymasi ir audiniy nekroze. Spéjama, jog tam tikras ligy indikacijas (pavyzdziui,
augalo filodija), sukelia ne patogeno iSskiriami metabolizmo produktai, o toksinai, kuriuos isskiria
pats sergantis augalas. Tai tarsi atsakas j fitoplazmine infekcijg. Taip pat svarstoma prielaida, kad tai
gali bati fitoplazminés infekcijos sukelti fitohormony disbalanso pasekmé.

Fitoplazminés infekcijos gali sukelti platy spektra gelty (pavyzdziui, uosiy gelta, astry gelta, svo-
giny gelta ir t. t.). Sios ligos ir jy pasekmés turi didele ekologine, biologine ir ekonomine reikime
ne tik Europai, bet ir visam pasauliui. Ekologinés pasekmés gali pasireiksti, kai infekcija pasklinda
po biologiskai jautriy teritorijy plotus ir sunaikina gyvuny buveines bei jy maisto 3altinius. Biolo-
giné fitoplazminiy infekcijy reiksmé pasireiskia tuo, kad jos gali sukelti didele biojvairovés regre-
sijg: infekuoti augalai dazniausiai sunyksta arba lieka sterilGs. Tai ypac aktualu uzdarose teritorijose:
salose arba pusiasaliuose, kur yra tikimybé, jog infekcija sunaikins visg konkreciai teritorijai badinga
augalo rasj ir padarys didele Zala visai tokios teritorijos ekosistemai. Fitoplazminés ligos gali paveikti
ekonomika. Infekcija geba greitai isplisti tarp sukultarinty augaly, tokiy kaip kvieciai, Silauogés,
slyvos, avietés, gervuogeés, soja, kokoso palmeés, braskés, auganciy plantacijose arba Siltnamiuose.
Dél savo plitimo budo (hemiptera buario vabzdZiai daZniausiai atlieka patogeny vektoriy vaidmenj)
fitoplazmos gali greitai uzkrésti didelius augaly plotus ir tai padidina zalos masta. Jei infekcijos pli-
timo negalima kontroliuoti insekticidais, infekcija gali sunaikinti visa derliy, taip padarydama didele
Zala agrokultariniams Gkiams. Puikus to pavyzdys baty 2001 mety fitoplazminés infekcijos protrakis
Europoje jkurtuose obelynuose, atneses daugiau nei 135 min. eury nuostoliy.
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Stenotrophomonas maltophilia - i$ kur atsiranda
nauji antibiotikams atspariis patogenai

Laurita Klimkaité, Karolis Krinickis, Edita Suziedéliené, Julija Armalyté
Vilniaus universiteto Gyvybés moksly centras, Biomoksly institutas

Pastaruosius 40 mety ligoninése stebimas naujy antibiotikams atspariy bakteriniy patogeny
atsiradimas. Daugiavaistis atsparumas ir kitos virulentinés savybeés, leidZianc¢ios patogenams isgy-
venti klinikinéje aplinkoje, lemia Siy patogeny jsitvirtinima ir plitima. Vis délto, néra iki galo aisku,
kodél anksc¢iau infekcijy nekélusios risys tampa pavojingos zmogui. Vienas i$ pavyzdziy — neseniai
iskiles, taciau Siuo metu klinikoje jsitvirtines oportunistinis patogenas Stenotrophomonas maltophi-
lia. S. maltophilia — Gram neigiamas daugiavaisciu atsparumu pasizymintis patogenas, sukeliantis
sunkiai gydomas infekcijas nusilpusig imunine sistema turintiems asmenims. S. maltophilia yra
sutinkamas ne tik innikinéje bet ir nataralioje aplinkoje (dirvoiemyje vandens telkiniuose ir pan ).
genotlplnemls savybémis, todél néra alsku, kurios i$ jy svarbiausios bakterijai tampant patogenu.
Norédami jvertinti Lietuvoje iSskirtus S. maltophilia, surinkome ir tarpusavyje palyginome 33 klini-
kinius ir 42 gamtinius izoliatus. Gamtiniai ir klinikiniai izoliatai lyginti pagal genetinj gimininguma,
analizuotos su virulentiskumu ir gebéjimu iSgyventi nepalankiose sglygose siejamos fenotipinés
savybeés. Norint iSsiaiskinti, kokie Zinomi su virulentiskumu susije genai yra paplite jvairios kilmés
S. maltophilia, atlikta atsparumo ir virulentiskumo geny detekcija. Gauti rezultatai parodé, kad nors
didzioji dalis gamtiniy izoliaty pasizymi su virulentiskumu susijusiomis fenotipinémis savybémis
Zemesnéje gamtinéje (28 °C) temperatiroje, 37 °C (Seimininko kiino) temperataroje Sios fenotipinés
savybés yra prarandamos. Tik kai kurie gamtiniy izoliatai iSlaiké virulentines savybes 37 °C tempe-
ratdroje ir pasizyméjo panasumu j klinikinius izoliatus. Nepaisant skirtingy fenotipiniy savybiy, su
virulentiskumu ir atsparumu antibiotikams susije genai aptikti tiek klinikiniuose, tiek gamtiniuose
izoliatuose. Nedidelé dalis gamtiniy izoliaty, turinciy isgyvenimui reikalingus virulentiskumo ir atspa-
rumo antibiotikams genus ir islaikanciy virulentiskuma 37 °C temperataroje, potencialiai galéty bati
sunkiai gydomas infekcijas Zzmonéms sukelianciy klinikiniy S. maltophilia Saltinis.
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Zydéjimo metu paveikus giberelino riigitimi H. sosnowskyi
ziedynus sumazinamas sékly gyvybingumas lauko salygomis

Tautvydas Zalnierius
Gamtos tyrimy centras

Sosnovskio barstis (Heracleum sosnowskyi Manden.), tai invaziné augaly rasis iSplitusi Ryty Euro-
poje. Sis daugiametis, monokarpinis augalas dauginasi tik séklomis, kurias subrandina viena kartg
per gyvenima ir po to zasta. Todél Sios rasies populiacijos tolesnis likimas ypatingai priklauso nuo
suformuoty gyvybingy sékly. Fitohormono giberelino ragsties (GA,) pagalba galima sutrikdyti
iprasta sekly vystymasi ir indukuoti vaisiy beséklyste jvairiosiose augaly rasyse, butent tai galéty
tapti jrankiu kontroliuoti invazinés H. sosnowskyi risies tolesnj plitima. Siame tyrime buvo pasi-
rinktos egzogeninés GA, koncentracijos: 25, 100 ir 150 mg/I, kuriomis du kartus buvo nupurskiami
zydintys H. sosnowskyi augalai 2018 ir 2019 mety sezonais. Gauti rezultatai parodé, kad po poveikio
anksciau minétomis GA, koncentracijomis, H. sosnowskyi merikarpiy vystymasis buvo sutrikdytas.
Tai atskleidé morfometriné merikarpiy analizé: po poveikio tyrime naudotomis GA, koncentracijo-
mis, vaisiuky vidutinés masé sumazéjo 7 ir 39 %, o po poveikio 150 mg/l koncentracija plocio irilgio
santykis sumazéjo 23 ir 25 % abejais tyrimy metais. Rentgeno analizé parodé, kad GA, poveikyje
besiformavusiy merikarpiy viding, séklai badinga struktira tapo deformuota. Pazymétina ir tai, kad
i$ 2018 mety sezone paveikty GA, augaly buvo surinkta Zenkliai maziau merikarpiy turinciy gerai
susiformavusia séklos struktirg lyginant su kontrole, taciau tokio GA, efekto 2019 mety merikarpiy
éminiuose nebuvo aptikta. Surinkty sékly daigumas buvo jvertinamas lauko salygomis, po kurio
nustatyta, kad poveikis tyrime naudota didzZiausia GA, 150 mg/I koncentracija zenkliai sumazino
sékly daiguma - jis sumazéjo 58 ir 99 % skirtingais tyrimy sezonais. Gauti rezultatai parodo, kad dél
poveikio egzogenine GA, H. sosnowskyi séklos negaléjo jprastai iSsivystytiir dél to buvo sumazintas
ju gyvybingumas ir daigumas lauko salygomis. Todél galime daryti prielaida, kad tyrime naudotos
GA, 150 mg/I koncentracijos poveikis galéty reikSmingai apriboti H. sosnowskyi dauginimasi séklomis
ir tokiu badu, purskimas GA, galéty bati perspektyvi Sios invazinés rasies plitimo kontrolés priemoné.
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Mieliy paplitimas ir biologiné jvairové Baltijos jaroje
Butingés naftos terminalo teritorijoje

Jonas Zvirgzdas', Algimantas Paskevicius', Loreta Levinskaité', Kestutis Jok3as?

'Gamtos tyrimy centras, Biodestruktoriy tyrimo laboratorija

2Gamtos tyrimy centras, Geoaplinkos tyrimy laboratorija

Mielés yra placiai paplitusios jvairiuose gamtiniuose substratuose, o jy populiacijy gausa ir jvai-
rové daugiausia priklauso nuo aplinkoje esanciy organiniy medziagy tipo bei koncentracijos. Mie-
liy rasiy pasiskirstyma, jy skaiciy bei medziagy apykaitos ypatybes lemia aplinkos salygos. Mielés
gali atlikti biologiniy indikatoriy vaidmenj, o jy savybés padéti nuspéti aplinkos tarsa ir nustatyti
jos 3altinius.

Sio tyrimo tikslas buvo istirti mieliy paplitima ir biologine jvairove Baltijos jaroje Batingés naf-
tos terminalo teritorijoje.

Tyrimams buvo paimti 48 Baltijos juros vandens éminiai Batingés naftos terminalo teritorijoje.
Eminiai buvo imami i 8 skirtingy viety kas ketvirtj pradedant nuo 2021 m. Il ketvir¢io ir baigiant
2022 m. lll ketvirtj. Eminiai j laboratorijg buvo gabenami 3aldytuve esant +5,0 (+3,0) °C temperata-
rai. Vanduo buvo filtruojamas naudojant 0,45 um filtrus, kurie po filtravimo buvo dedami ant Rose
Bengal CAF Agar (Liofilchem, Italija) terpés ir terpés mieléms su 1 % dyzelino: ((NH,),SO, - 5,00 g/I,
K,HPO, - 0,15 g/I, KH,PO, - 0,85 g/I, MgSO, - 0,50 g/I, NaCl - 0,10 g/I, CaCl, - 0,10 g/l, 1,0 % dyzelino).
Lékstelés inkubuotos +19,0 (+1,0) °C temperatdros termostate 3-4 paras. Buvo vertinamas mieliy
kolonijas sudaranciy vienety skaicius viename mililitre vandens (KSV/ml). I8skirtos mielés buvo
identifikuotos naudojant MALDI-TOF (Bruker, JAV) masiy spektrometra. Méginiai identifikavimui
buvo ruosiami pagal ekstrahavimo skruzdziy ragstimi protokola.

ISskirta 114 mieliy izoliaty, nustatytos 33 mieliy rasys, i$ kuriy dazniausiai aptinkamos buvo:
Rhodotorula mucilaginosa (87,50 %), Rhodosporidium diobovatum (18,75 %), Filobasidium magnum
(16,67 %), Candida famata (12,50 %) ir Aureobasidium pullulans (10,42 %). I$skirti 38 naftos anglia-
vandenilius degraduojanciy mieliy izoliatai ir nustatyta 13 naftos angliavandenilius degraduojanciy
mieliy rasiy. Dazniausiai iSskirta naftos angliavandenilius degraduojanciy mieliy rasis - Rhodoto-
rula mucilaginosa (56,25 %). Didesniy mieliy skaic¢iaus (KSV/ml) skirtumy per visa tyrimy laikotarpj
nebuvo stebéta, vidutiniskai mieliy skaicius svyravo nuo 0,08 KSV/ml iki 0,26 KSV/ml. Nezymds,
laikini mieliy skaiciaus pokyciai gali bati siejami su sezonine vandens temperatiros kaita. Naftos
angliavandenilius degraduojanciy mieliy buvo aptikta visuose tirtuose éminiuose, taciau nebuvo
stebéta reikSmingy jy skaiciaus pokyciy. Vidutinis jy skaicius vyravo nuo 0,07 iki 0,15 KSV/ml.

Nustatyta, kad dazniausiai tyrimo laikotarpiu aptinkama mieliy rasis buvo Rhodotorula muci-
laginosa, ji taip pat buvo ir dazniausiai iSskirta naftos angliavandenilius degraduojanciy mieliy
rasis. I3siaiskinta, jog viso tyrimo metu reikSmingy mieliy skaiciaus svyravimy tirtuose vandens
éminiuose nebuvo stebéta.

Tyrimai buvo atlikti vykdant AB,ORLEN LIETUVA” projekta ,Butingés naftos terminalo aplinkos
monitoringas 2021-2025 metais”.

a

1 15-0ji Lietuvos jaunyjy mokslininky konferencija ,Bioateitis: gamtos ir gyvybés moksly perspektyvos”

e,
PR



BIOCHEMIJOS IR BIOTECHNOLOGIJOS SEKCIJA
Biochemija

Méginiy saugojimo bei skyrimo salygy optimizavimas
cirkuliuojancio mikrobiomo studijose

Rokas Lukosevicius', Darja Nikitina', Juozas Kup¢inskas "2, Limas Kupcinskas "2, Jurgita Skieceviciené'

'Klinikinés ir molekulinés gastroenterologijos laboratorija,

Virskinimo sistemos tyrimy institutas, Lietuvos sveikatos moksly universitetas, Kaunas, Lietuva

2Gastroenterologijos klinika, Lietuvos sveikatos moksly universiteto ligoniné Kauno klinikos,

Kaunas, Lithuania

Naujausi moksliniai tyrimai skelbia, kad Zzmogaus kraujyje galima rasti cirkuliuojanciy bakterijy
genomo seky. Taip pat vis daugéja publikacijy, jrodanciy, kad bakterijy sekas galima panaudoti
diagnostikos, prognostikos ar monitoringo tikslais jvairiy ligy atveju. Svarbu atkreipti démesj j cirku-
liuojan¢iy bakterijy seky tyrimo salygas, kurios gali lemti skirtingus analizés rezultatus. Sios studijos
tikslas jvertinti keturiy skirtingy kriterijy (kraujo éminio mégintuvélio, centrifugavimo, kraujo tario,
DNR skyrimo rinkinio) poveikj bakterijy profiliui kraujyje. Tyrimo metu buvo paimti keturiy individy
kraujo éminiai j trijy tipy mégintuvélius: K2EDTA, Serumo bei Natrio Citrato mégintuvélius. Kraujo
mégintuvéliai buvo centrifuguojami dviem budais: standartiskai ir centrifuguojant du kartus. DNR
skyrimui buvo naudojami trys skirtingi kraujo plazmos ar serumo tdriai: 100, 200 ir 500 pL bei trys
skirtingi laisvai cirkuliuojanc¢ios DNR skyrimo rinkiniai: Norgen Plasma/Serum Cell-Free Circulating
DNA Purification Micro Kit, Applied Biosystems MagMAX Cell-Free DNA Isolation Kit ir Qiagen QIA-
amp MinElute ccfDNA Mini Kit. Skirtingomis salygomis paruosty 216 méginiy ir 18 kontroliy DNR
medziaga panaudota 16S V1V2 regiono biblioteky parengimui ir sekoskaitai. PERMANOVA, PCoA,
Mann-Whitney ir FDR testai parodé, kad visi tiriamieji veiksniai (megintyvélio tipas, centrifugvimo
tipas, meginio taris bei skyrimo rinkinys) lémé nedidelius cirkuliuojancios mikrobiotos sudéties
skirtumus kraujyje, taciau didziausia skirtuma lémé DNR skyrimo rinkinys. Lyginant skyrimo rinki-
nius, 16s bakterijy profiliai méginiuose iskirtuose su Qiagen ir MagMAX rinkiniais buvo salyginai
panasus, taciau statistiskai reikSmingai skyrési nuo méginiy isskirty Norgen laisvai cirkuliuojancios
DNR skyrimo rinkiniu.
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Aukso nanoklasteriai personalizuotai naviky teranostikai

Greta Jarockyté', Vilius Poderys', Vitalijus Karabanovas'?, Ri¢ardas Rotomskis'
'Biomedicininés fizikos laboratorija, Nacionalinis véZio institutas, Vilnius, Lietuva
2Chemijos ir bioinZinerijos katedra, Vilnius TECH, Vilnius, Lietuva

Naviky teranostika - tai yra mokslo sritis, tyrinéjanti medziagas, kurios galéty bati pritaikytos
vézio diagnostikai bei terapijai. Viena is tyrimy krypciy siekia apjungti fluorescencine diagnostika
bei fotosensibilizuota naviky terapija, panaudojant nanozymenys naviky teranostikai. Viena tokiy
nanomedziagy galéty bati aukso nanoklasteriai (Au NK) [1], kurie pasizymi fotoliuminescencija rau-
donojoje - artimojoje infraraudonojoje srityje. Savo ankstesniuose darbuose parodéme, kad jaucio
serumo albuminu padengti nanoklasteriai (JSA-Au NK) gali bati naudojami kaip fotosensibilizatoriai
ir Svitinami 405 nm spinduliuote generuoja aktyvias deguonies formas [2].

Siandieninés medicinos tikslas parinkti geriausia paciento gydymo metoda, kuris bty opti-
maliai pritaikytas pacientui. Todél nauji vaistai ir gydymo bei diagnostikos metodikos parenkamos
atsizvelgiant j konkrety pacientg ir jo savybes. Siekiant individualizuoti gydyma bei padidinti Au NK
biosuderinamumag, sinteze galima atlikti zmogaus kraujo plazmoje arba serume, kurio pagrindinis
komponentas yra jvairis zmogaus serumo albuminai. Au NK gali bti susintetinti Zzmogaus kraujo
plazmoje, o gauti Au NK savo optinémis savybémis yra panasus j anksciau tirtus JSA-Au NK ir gali
bati panaudoti teranostikai [3].

Au NK buvo susintetinti panaudojant Zmogaus kraujo plazmos baltymus. Spektroskopiskai
istirtos Au NK optinés savybeés, galimas biomedicininis pritaikymas jvertintas standartiniais lasteliy
biologijos metodais. Au NK spektroskopiniai tyrimai parodé, kad plati fotoliuminescencijos juosta
optinio audinio lange yra tinkama vézio diagnostikai. Taip pat buvo stebimas aktyviyjy deguonies
formy susidarymas Svitinant Au NK mélyna Sviesa. Tyrimy su lastelémis rezultatai rodo, kad plaz-
mos baltymy stabilizuoti aukso nanoklasteriai kaupiasi kraties vézinése lastelése ir yra netoksiski
tamsoje, ir pasizymi fototoksiskumu apsvitinant matoma Sviesa.

Tyrimy rezultatai parodé, kad Au-NK galima susintetinti Zmogaus kraujo plazmoje, jie kaupiasi
vézinése lastelése bei pasizymi fotosensibilizacinémis savybémis ir gali ateityje bati pritaikyti per-
sonalizuotai vézio teranostikai.

Literatdra:

[11J. Xie, Y. Zheng, J. Y. Ying. Protein-Directed Synthesis of Highly Fluorescent Gold Nanoclusters. J. Am. Chem.

Soc.; 131,888-889 (2009).

[2] V. Poderys, G. Jarockyte, S. Bagdonas, V. Karabanovas, R. Rotomskis. Protein-stabilized gold nanoclusters for

PDT: ROS and singlet oxygen generation. J. Photochem. Photobiol.; 204 (2020).

[3] G. Jarockyte, V. Poderys, V. Barzda, V. Karabanovas, R. Rotomskis. Blood plasma stabilized gold nanoclusters

for personalized tumor theranostics. Cancers 14(8), 1887 (2022).
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Imunologiniai jrankiai, skirti bakterijy atsparumui antibiotikams nustatyti

Karolina Juskaité, Rasa Petraityté-Burneikiené, Aurelija Zvirbliené
Vilniaus universiteto Gyvybés moksly centro Biotechnologijos institutas

Bakterijy atsparumas antimikrobiniams vaistams, remiantis Pasaulio sveikatos organizacijos
(PSO) duomenimis, yra viena didziausiy $io amziaus grésmiy zmogaus sveikatai. Siuo metu pasau-
lyje apie 700 takst. mir¢iy per metus yra siejamos su antimikrobiniu atsparumu. Prognozuojama,
kad sis skaicius iki 2050 m. iSaugs iki 10 mln. ir virSys Siuo metu daugiausiai mir¢iy nusinesancio
vézio sukeliamy mirciy skaiciy. Placiai naudojant antimikrobinius preparatus, bakterijos sparciai
igyja naujus atsparumo antibiotikams mechanizmus. Tai lemia 3iy vaisty neveiksminguma bei
kelia grésme placiai paplitusiy infekciniy ligy iSgydymo galimybei. Remiantis PSO, siekiant spresti
antimikrobinio atsparumo problemag, reikalingi inovatyvas ir veiksmingi atsparumo antibiotikams
tyrimai ir diagnostiniai jrankiai. Siuo metu sveikatos prieZidros sistemoje apie 60 % naudojamy
antibiotiky sudaro B-laktaminiai antibiotikai, todél, kaip diagnostiniai taikiniai, gali bati pasiren-
kami Siuos antibiotikus hidrolizuojantys bakterijy atsparumo antibiotikams veiksniai — 3-laktama-
zés. Tokiy diagnostiniy sistemy kdrimui, kaip molekuliniai jrankiai, gali bati naudojami bakterijy
atsparumo veiksniams specifiski monokloniniai antiktnai (MAk). Imunocheminiais tyrimy meto-
dais paremtos sistemos yra pranasesnés, lyginant su jprastinéje klinikinéje praktikoje naudojamais
mikrobiologiniais, biocheminiais ar genetiniais tyrimais. Sie metodai yra greiti, paprasti ir prieinami
sveikatos priezitros jstaigoms.

Todél Sio darbo tikslas — sukurti antikiinus irimunologines diagnostines sistemas bakterijy atspa-
rumo antibiotikams nustatymui ir ateityje jas isbandyti su biologiniais méginiais. Sio darbo metu,
remiantis PSO pateikiamu prioritetiniy patogeny sarasu, pagal aktualuma ir svarba buvo parinkti
diagnostiniai taikiniai — bakterijy atsparuma antibiotikams lemiantys p-laktamaziy seimos fermen-
tai: ACT-14, NDM-1, PDC-195 ir CMY-34. Sie baltymai buvo susintetinti Escherichia coli bakterijose,
iSgryninti afininés chromatografijos metodu ir toliau naudoti jiems specifisky MAk karimui. Taikant
hibridomy technologija, sukurta didelé kolekcija hibridomy, sekretuojanciy MAk prie$ pasirinktas
B-laktamazes (viso 60 skirtingy linijy). MAk isgryninti afininés chromatografijos metodu ir atliktas
detalus antikiiny apibadinimas, taikant imunocheminius metodus. Remiantis gautais rezultatais,
atrinktos potencialios MAk poros dviepitopés imunofermentinés analizés sistemy, skirty B-lakta-
maziy nustatymui, karimui. Siekiant padidinti jautruma ir specifiskuma, Sios sistemos optimizuotos.
Ateityje planuojama, bendradarbiaujant su diagnostinius testus kuriancia ir gaminancia Suomijos
kompanija,ArcDia’, jvertinti sukurty MAk diagnostinj potenciala, panaudojant biologinius méginius.
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Neuroapsauginis imeglimino poveikis

zZiurkiy zidininés smegeny iSemijos modelyje

Gintaré Zemgulyté', Daiva Rastenyté', Vilmanté Borutaité?

'Lietuvos sveikatos moksly universitetas, Medicinos akademija, Medicinos fakulteto Neurologijos klinika
2Lietuvos sveikatos moksly universitetas, Medicinos akademija, Neuromoksly institutas

Jzanga. Galvos smegeny insultas yra viena pagrindiniy sunkaus nejgalumo ir mirties priezas-
¢iy pasaulyje. Efektyviausi gydymo metodai yra intraveniné trombolizé ir mechaniné trombekto-
mija. Taciau islieka didelis skaicius pacienty, kuriems negalima taikyti Siy gydymo metody, todél
yra svarbu iekoti naujy gydymo galimybiy. Siame darbe mes tyréme naujos kartos antidiabetinio
vaisto imeglimino poveikj apsaugant smegenis zidininés iSemijos metu.

Metodika. Laboratorinéms 2-3 meén. Wistar veislés Ziurkéms zidininé smegeny iSemija sukelta
okliuduojant vidurine smegeny arterijg (VSA) specialiu silikonu dengtu sitlu. Siekiant jvertinti neuro-
apsauginjimeglimino poveikj, Ziurkéms intraperitoniskai (i/p) buvo leistas imegliminas (135 pg/kg/p)
i$ karto po VSA okliuzijos (VSAO) ir pakartotinai po 24 val. Praéjus 48 val. po VSAQ, infarkto ir edemos
sritis matuota atliekant smegeny pjaviy dazyma 2,3,5-trifeniltetrazolio chloridu. Neurony tankis ir
mikroglijos aktyvacijos busena smegeny zievés nuopjivose buvo vertinama imunohistocheminiu
metodu naudojant pirminius antikinus: anti-NeuN (neurony Zymuo), anti-Iba-1 (prouzdegiminis
mikroglijos Zymuo) ir anti-IL-10 (prieSuzdegiminis mikroglijos zymuo). Fluorescuojantis izolektino
GS-IB4 konjugatas buvo naudotas bendram mikroglijos skaiciui vertinti. Smegeny nuopjovy nuo-
trauky vertinimas buvo atliktas naudojant ImageJ/Fiji 1.46 programa.

Rezultatai. Nustatyta, kad imegliminas apsaugo nuo VSAO sukelto infarkto ir edemos srities
padidéjimo. Po VSAO smegeny infarkto sritis buvo 23 + 2 proc., o po imeglimino injekcijos sumazéjo
iki 14 = 1 proc. Edemos sritis sumazéjo nuo 30 + 3 iki 13 + 3 proc. Kontrolinés Ziurkiy grupés vidu-
tinis neurony skaicius buvo 192 + 13 Igsteliy/laukelyje smegeny Zievéje, Ziurkiy po VSAO - 108 + 8,
t. y. 44 proc. mazesnis. Imegliminas taip pat apsaugojo ir nuo neurony skaiciaus sumazéjimo: ziur-
kiy, gavusiy i/p imeglimino injekcijas neurony skaicius smegeny Zievéje buvo 26 proc. didesnis
nei ziurkiy, kurios vaisto negavo. Po VSAO bendras mikroglijos Iasteliy skaicius padidéjo iki 64 + 2,
o aktyvuotos - iki 38 + 2 Iasteliy/laukelyje. Skiriant imegliming, bendras ir aktyvuotos mikroglijos
lasteliy skaicius sumazéjo 1,5 karto, t. y., nustatyta, kad imegliminas turi prieSuzdegiminj poveikj.
Tiriant imeglimino poveikj priesuzdegiminio citokino IL-10 susidarymui nustatyta, kad po VSAO IL-10
produkuojanciy lasteliy skaicius padidéjo iki 22 + 1, o skiriant imegliming iki 42 + 2 Iasteliy/laukelyje.

ISvados. Imegliminas, skiriamas po-iseminiu laikotarpiu, mazina infarkto ir edemos sritj, slopina
neurony nykima, mikroglijos aktyvacija ir proliferacija bei didina IL-10 i$siskyrima ziurkés smegeny
Zievéje.
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Plazmos riebaly riigstis suriSantis baltymas 2, interleukinas-10
ir lipopolisacharidai kaip mikroskopinio kolito biozymenys

Vytautas Kiudelis'?, Greta Varkalaité?, Evelina Vaitkeviciuté?,
Justina Arstikyté?, Jurgita Skieceviciené?, Juozas Kupcinskas'?

'Gastroenterologijos klinika, Lietuvos sveikatos moksly universiteto ligoniné Kauno klinikos
2Virskinimo sistemos tyrimy institutas, Lietuvos sveikatos moksly universitetas

Ivadas. Mikroskopinis kolitas (MK) yra létiné uzdegiminé storosios zarnos liga, kuriai budingas
histologinis gleivinés pazeidimas, o makroskopiniai pakitimai neaptinkami, kitaip nei sergant kla-
sikinémis uzdegiminémis zarnyno ligomis, tokiomis kaip opinis kolitas (OK).

Apie MK patogeneze yra mazai zinoma, taip pat néra neinvaziniy diagnostiniy zymeny, kurie
galéty padéti diagnozuoti liga. Riebaly ragstis surisantis baltymas 2 (FABP2) yra ekspresuojamas
enterocituose ir kolonocituose (mazesniu mastu)' ir issiskiria jvykus zarnyno pazeidimui. Interleu-
kinas-10 (IL-10) yra priesuzdegiminis citokinas, kurio sumazéja sergant uzdegiminémis zarnyno
ligomis.2 Lipopolisacharidai (LPS) yra bakteriniai endotoksinai, skatinantys uzdegima, o jy buvimas
sisteminéje kraujotakoje rodo zarnyno barjerinés funkcijos sutrikima.?

Tikslas ir metodai. Masy tikslas buvo istirti FABP2, IL-10 ir LPS kaip galimus neinvazinius dia-
gnostinius MK biozymenis ir palyginti jy profilj tarp MK ir OK serganciy pacienty. Tyrimui naudo-
jome kraujo plazmos méginius, gautus i$ 63 pacienty, serganciy aktyviu MK, 52 sveiky kontroliniy
asmeny, 43 pacienty su aktyviu ir 43 su neaktyviu OK. MK aktyvumui nustatyti naudojome Hjorts-
wang kriterijus. OK aktyvumui nustatyti naudojome Mayo bala. FABP2, IL-10 ir LPS koncentracijos
plazmoje buvo iSmatuotos naudojant Zmogaus FABP2/I-FABP Quantikine ELISA rinkinj (DFBP20;
R&D sistemos, MN, JAV), Zzmogaus IL-10 Quantikine ELISA rinkinj (D1000B; R&D sistemos, MN, JAV)
ir zmogaus lipopolisacharidy (LPS) ELISA rinkinj (CSB-E09945h; Cusabio, Kinija). Koncentracijy
skirtumy tarp grupiy statistinis patikimumas buvo nustatytas naudojant Mann-Whitney U testa.

Rezultatai. FABP2 koncentracija sveiky kontroliniy asmeny plazmoje buvo mazesné (medi-
ana 1365 mg/ml), palyginti su MK (mediana 1680 pg/ml), taciau rezultatai nepasieké statistinio
patikimumo. FABP2 koncentracija OK pacienty plazmoje buvo reikSmingai mazesné - tiek aktyviy
(mediana 1272 pg/ml, p = 0,004), tiek neaktyviy (mediana 1334 pg/ml, p = 0,001), palyginus su MK
sergandiais pacientais. FABP2 koncentracijos skirtumas tarp sveiky kontroliniy asmeny ir aktyviy
ar neaktyviy OK pacienty nebuvo reikmingas.

IL-10 koncentracija buvo mazesné aktyviu OK (mediana 2,58 pg/ml) nei MK serganciy pacienty
(mediana 3,89 pg/ml, p =0,006) ar sveiky kontroliniy asmeny (mediana 4,79 pg/ml, p = 0,005) plaz-
moje. IL-10 koncentracija taip pat buvo mazesné neaktyviu OK (mediana 3,04 pg/ml) ir MK sergan-
¢iy pacienty plazmoje, palyginus su sveikais kontroliniais pacientais, taciau rezultatai nepasieké
statistinio patikimumo.

LPS koncentracija plazmoje buvo panasi visose pacienty grupése, reikSmingo skirtumo nenu-
statyta.
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ISvados. Misy tyrimo metu nenustatéme reikSmingo FABP2, IL-10 ir LPS koncentracijy kraujo
plazmoje skirtumo tarp MK pacienty ir sveiky asmeny. Aktyviu OK serganciy pacienty plazmos IL-10
koncentracija buvo mazesné, palyginti su MK pacientais ir sveikais asmenimis.
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Epigenetiniai bioZzymenys neinvaziniam
inksty vézio diagnozavimui ir prognozavimui
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Albertas Ulys'?, Sonata Jarmalaité'?

'Nacionalinis véZio institutas, Vilnius, Lietuva

Vilniaus universitetas, Gyvybés moksly centras, Vilnius, Lietuva

Lietuvoje sergamumas inksty véziu yra didziausias pasaulyje ir sudaro 5 proc. visy vézio atvejy.
Sviesiy lasteliy inksty karcinoma yra labiausiai paplites potipis, pasizymintis didziausiu mirtingumu
tarp visy urogenitalinés kilmeés naviky. Nors dauguma Sio véZio atvejy nustatoma ankstyvoje stadi-
joje déka Siuo metu placiai kasdienéje praktikoje atliekamy vaizdinimo tyrimy dél jvairiy nespeci-
finiy pacienty nusiskundimy, bent penktadaliui pacienty diagnozés metu aptinkamos metastazés,
zenkliai sumazinancios pacienty iSgyvenamuma. Galimybé greta vaizdinimo rezultaty naudoti
organizmo skysciuose aptinkamus molekulinius biozymenis padéty iSvengti Siy atvejy, pagerinty
ankstyva inksty vézio diagnostika, palengvinty pacienty stebéseng ir ligos eigos prognozavima.
Inksty véZio atveju nustatomi gausas DNR metilinimo pokyc¢iai jau itin ankstyvose ligos stadijose,
kuomet histologinai pokyciai dar nepastebimi. Be to, Sie epigenetiniai pakitimai lengvai aptinkami
organizmo skysciuose - Slapime, tad gali pasitarnauti kaip priemoné gydytojams greitam ir tiksliam
ligos aptikimui, stebésenai ar net gydymo pritaikymui. Tokie DNR metilinimo testai yra komercis-
kai preinami kitiems urogenitalinés srities navikams, tuo tarpu aukstu mirtingumu pasizyminciam
inksty véziui ankstyvos diagnostikos molekuliniy testy kol kas néra.

Sio tyrimo metu buvo pirma karta atlikta visa genoma apimanti metilintos DNR profilio analizé
Lietuvos 3viesiy lasteliy inksty karcinoma serganciy ligoniy imtyje, kuri leido identifikuoti naujus
potencialius inksty véziui specifinius metilintos DNR biozymenis, turincius vidutinj ir auksta dia-
gnostinj ir prognostinj potencialg. Nustatyti metilintos DNR poky¢iai buvo aptikti ir ligoniy $lapimo
meéginiuose kur jy diagnostiné ir prognostiné verté pranoko anksciau aprasytus potencialius inksty
vézio biozymenis ir net kai kuriuos $iuo metu praktikoje taikomus klinikinius patologinius rodiklius.
Didziausiu perspektyvumu pasizyméjo dviejy geny DNR metilinimo pokyciai - ZNF677 ir PCDHS,
kuriy koduojami baltymai siejasi su jvairiais vézio vystymosi ir progresavimo procesais, jskaitant
paspartéjusia lasteliy proliferacija, apoptozés slopinima, Iasteliy migracija ir metastaziy susidaryma.
Siy geny kombinacija pasizyméjo aukstu diagnostiniu jautrumu, siekian¢iu 78 proc,, t. y. aptinka
astuonis inksty vézio atvejus is desimties. Be to, geny ZNF677 ir PCDH8 kombinacija pasizyméjo itin
auksta prognostine verte, kuri buvo didesné net ir uz naviko stadija ar laipsnj. Taigi, gauti rezultatai
atskleidé itin auksta Siy geny kaip neinvaziniy ligos biozymeny potenciala.

Nors tolimesni validavimo etapai yra batini siekiant patvirtinti klinikine gauty rezultaty reikme,
turimi duomenys yra daug Zadantys ir tikétina, paskatins tolimesnj naujo neinvazinio slapimu
pagrjsto molekulinio testo, skirto inksty vézio aptikimui ir stebésenai, vystyma.
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Peliy Klebsiella pneumoniae virskinamojo trakto kolonizacijos modelis:
rekombinantiniy bakteriociny ir antibiotiky poveikio palyginamoji studija

Deimanté Tilindé', Indré Karalitté', Rima Ramonaité', Juozas Kupcinskas', Audrius
Misianas?, Erna Denkovskiené?, Yuri Gleba? Ausra Razanskiené? Jurgita Skieceviciené'

Virskinimo sistemos tyrimy institutas, Lietuvos sveikatos moksly universitetas, Lietuva
2Nomads UAB, Vilnius, Lietuva

3Nomad Bioscience GmbH, Vokietija

“Gastroenterologijos klinika, Lietuvos sveikatos moksly universitetas, Kaunas, Lietuva

Nepaisant visuomenés sveikatos ir infekcijy kontrolés pazangos, antimikrobiniams vaistams
atsparls mikroorganizmai ir toliau vystosi paveikdami ne tik pacienty, bet ir darbuotojy sveikata bei
sauguma. Siuo atzvilgiu vienas i$ pavojingiausiy patogeny yra Klebsiella pneumoniae genties bakte-
rijos, galincios sukelti pneumonija, virskinamojo trakto, slapimo taky, kraujotakos bei kitas infekcijas.

Tyrimo pagrindinis tikslas — palyginti rekombinantiniy bakteriociny Kvarla, KvarM ir antibiotiky
poveikio efektyvuma K. pneumoniae kolonizacijai virskinamajame trakte. K. pneumoniae virskinamojo
trakto kolonizacijos modeliui sukurti ir tolimesniems tyrimams vykdyti buvo panaudotos C57BL/6J
linijos pelés. Atlikti trys eksperimentiniu planavimu atsikartojantys tyrimai. Pirmojo tyrimo metu
buvo jvertintas antibiotiky poveikis K. pneumoniae sukeltos virskinamojo trakto infekcijos gydymui.
Tyrima sudareé kontroliné grupé (K. pneumoniae bakterijos be antibiotiky terapijos, n =4) ir tiriamoji
grupé (K. pneumoniae ir antibiotiky terapija, n = 4). Kvarla antimikrobinio efektyvumo jvertinimo
tyrima sudaré kontroliné grupé (K. pneumoniae ir fosfatinis buferinis druskos tirpalas (PBS), n = 3)
ir tiriamoji grupé (K. pneumoniae ir 1 mg Kvarla padengta Eudragit, kuris atsiplaiduoja plonajame
zarnyne, n = 3). Treciojo tyrimo metu patikrintas klebicino KvarM poveikis prie$ K. pneumoniae bak-
terijy kamiena. Kontroline grupe sudaré gyvanai, kuriems buvo jvedami tik bakteriociny paden-
gimui naudotos Eudragit formuluotés (n = 5), o tiriamoji grupé sudaryta paskiriant peléms KvarM
padengta Eudragit (n = 5). Antimikrobiniam rekombinantiniy bakteriociny ir antibiotiky poveikiui
palyginti buvo atlikta tikro laiko polimerazés grandininé reakcija (TL-PGR), kurios metu nustatoma
hemolizino geno (khe), specifinio molekulinio Klebsiella genties bakterijy zymens, amplifikacija.

Atlikus palyginamaja analize tarp gydymo bakteriocinais (KvarM, Kvarla) ir antibiotikais pastebéta,
kad bakteriocinai geba efektyviau naikinti infekcijos sukéléja. K. pneumoniae bakterijy kolonizacija
virskinamajame trakte po antibiotiky terapijos sumazéjo iki 77 procenty. Po KvarM terapijos bakterijy
skaicius sumazéjo - 88 procentais. Palyginus bakterijy skaiciy po antibiotiky terapijos su bakterijy
skaic¢iumi po KvarM poveikio gauti statistiskai patikimi rezultatai (p = 0,002). Taip pat statistiskai
patikimi rezultatai gauti palyginus antibiotiky poveikj su bakteriocino Kvarla poveikiu (p = 0,003).
Kvarla pasizyméjo geresnémis antibakterinémis savybémis — stebimas 99,8 procento efektyvumas.

Palyginus antibiotiky efektyvuma su bakteriociny (KvarM ir Kvarla) poveikiu gauti statistiskai
reikSmingi rezultatai — bakteriociny poveikis Klebsiella pneumoniae virskinamojo trakto kolonizacijos
gydymui buvo efektyvesnis. Lyginant bakteriociny efektyvuma tarpusavyje reiksmingy skirtumy
nenustatyta, nes abu bakteriocinai pasizyméjo panasiu poveikiu.
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MEDICINOS IR SVEIKATOS MOKSLY SEKCIJA
Medicina

Periodontitui ir periimplantitui specifiniy miRNR
visuminiai ir funkciniai tyrimai

Benita Buragaité-Staponkiené’, Kristina Snipaitiené'?, Adomas Rovas?,
Vaiciulevi¢iuté Raminta*, Bernotiené Eiva*, Alina Pariené?, Sonata Jarmalaité'?
1Zmogaus genomo tyrimy grupé, Biomoksly institutas,

Gyvybés moksly centras, Vilniaus universitetas, Vilnius, Lietuva

2Nacionalinis vézio institutas, Vilnius, Lietuva

*Odontologijos institutas, Medicinos fakultetas, Vilniaus universitetas, Vilnius, Lietuva
“Regeneracinés medicinos skyrius, Jungtinis inovatyvios medicinos centras, Vilnius, Lietuva

Periodonto ir periimplanto ligos apibidinamos kaip dantis ir danty implantus supancius audinius
pazeidzianciy uzdegiminiy susirgimy grupé, is kuriy didziausig susirtpinima kelia periodontitas (PD)
ir periimplantitas (Pl). Sergamumas Siomis ligomis yra vienas didziausiy pasaulyje - priklausomai
nuo amziaus ir tyrimuose naudojamy diagnostiniy kriterijy, su PD susiduria iki 70 %, o su Pl - apie
30 % pasaulio suaugusiyjy populiacijos. Didelis sergamumas siejamas su vélyva diagnostika dél
asimptominés ligy vystymosi pradzios bei pasenusios ir neretai netikslios ligy nustatymo metodikos.
Svarby vaidmenj PD ir Pl patogenezéje atlieka epigenetiniai geny raiskos reguliatoriai — mikroRNR
(miRNR, miR). Sios mazos baltymy nekoduojan¢ios RNR molekulés dalyvauja geny raikos val-
dyme ir taip prisideda prie jvairiy lastelés funkcijy reguliacijos. Pakitusi kai kuriy miRNR raiska yra
nustatyta daugelio sutrikimy, jskaitant ir PD bei Pl atveju. Siuo tyrimu siekta istirti su PD susijusias
miRNR periodonto audiniy ir danteny vagelés skyscio (DVS) méginiuose ir jvertinti jy diagnostinj
bei terapinj potenciala PD ir Pl atveju.

Mikrogardeliy metodu istyrus miRNR raiskos profilj periodonto audiniuose (N = 16), nustatytos 140
padidéjusios raiskos miRNR. Nustatytus raiskos pokycius validavus didesnéje periodonto audiniy imtyje
(N =80), buvo atrinktos keturios PD specifinés miRNR, kurios atvirkstinés transkriptazés PGR metodu
analizuotos DVS méginiuose (N =210). Palyginus su sveikais asmenimis, PD serganciyjy grupéje nusta-
tytas reikSmingas DVS miR-146a-5p sumazéjimas (P < 0,001). ReikSmingai daugiau miR-140-3p ir-145-
5p irmaziau miR-146a-5p nustatyta sunkiy PD atvejy DVS méginiuose (P < 0,050). Be to, pastebéta, kad
DVS miR-146a-5p (P < 0,010) kiekio sumazéjimas yra susijes su sunkesne ligos eiga bei prognoze. Taip
pat jvertinta, kad tiek sunkaus PD, tiek lengvo-vidutinio sunkumo PD atveju didziausiu diagnostiniu
potencialu pasizyméjo miR-140-3p, -145-5p ir -146a-5p derinys (atitinkamai AUC = 0,709, P < 0,001 ir
AUC = 0,612, P=0,018). Atrinkty keturiy miRNR funkciné reiksmé tirta Zmogaus kauly ¢iulpy mezen-
chiminése kamieninése lastelése, paveikus jas miRNR inhibitoriais. Jy slopinimo efektyvumas buvo
vertintas jvairiomis transfekcijos salygomis, analizuojant tiriamuyjy miRNR raiska. Funkciné miRNR in
vitro analizé parodé, kad su uzdegimu periodonto audiniuose susijusiy miRNR inhibitoriai, efekty-
viai slopina atitinkamy tiriamuyjy miRNR raiska lastelése, pavyzdziui miR-145-5p (FC >-2,0; P < 0,001).

Atliktas tyrimas atskleidé, kad miR-140-3p, -145-5p ir -146a-5p atlieka svarby vaidmenj PD pato-
genezéje ir potencialiai galéty bati panaudotos neinvaziniy ankstyva PD nustatyma jgalinanciy dia-
gnostiniy metody karime. Vis délto, siekiant pritaikyti miRNR slopinimo technologija periimplanto
ligy gydymui, reikalingi tolimesni tyrimai.
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Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos ir malono dialdehido koncentracijos
kraujo serume sasaja vidutinio ir vyresnio amziaus motery grupéje

Linas Cerniauskas’, Eglé Mazgelyté', Neringa Burokiené?, Ausra Linkevicitté', Dovilé Kar¢iauskaité'

'Fiziologijos, biochemijos, mikrobiologijos ir laboratorinés medicinos katedra,

Biomedicinos moksly institutas, Medicinos fakultetas, Vilniaus universitetas, Vilnius, Lietuva

2Vidaus ligy, Seimos medicinos ir onkologijos klinika,

Klinikinés medicinos institutas, Medicinos fakultetas, Vilniaus universitetas, Vilnius, Lietuva

|2anga. Siekiant jvertinti 3irdies ir kraujagysliy ligy (SKL) rizika naudojamas SCORE2 indeksas,
kuris jvertina desimties mety mirtiny bei nemirtiny SKL klinikiniy jvykiy rizika. Nepaisant rizikos
vertinimo algoritmy, mirtingumas nuo SKL islieka pagrindine mirties priezastimi pasaulyje, todeél
islieka poreikis tikslinti esamus algoritmus papildomais SKL rizikos Zzymenimis. Malono dialdehidas
(MDA) yra lipidy peroksidacijos Zymuo, kurio vaidmuo SKL patogenezéje siejamas su uzdegiminio
proceso arterijy sieneléje palaikymu ir aterosklerozés vystymusi.

Tyrimo tikslas. Jvertinti 97-iy tiriamuyjy kraujo serumo MDA koncentracijas, apskaiciuoti SCORE2
indeksa bei Siy rodikliy tarpusavio sasajas.

Tyrimo metodai ir imtis. | tyrima jtrauktos 97-ios, 50-64 mety amziaus, moterys, dalyvaujan-
¢ios nacionalinéje SKL prevencijos programoje. MDA koncentracijos tiriamuyjy kraujo serume buvo
jvertintos efektyviosios skysciy chromatografijos metodu. SCORE2 indekso verté buvo apskaiciuota
naudojantis 2021 m. Europos kardiologijos draugijos rekomendacijomis. Tiriamosios buvo padalin-
tos j dvi grupes pagal SCORE2 indekso reikdmes: mazos SKL rizikos grupé (SCORE2 < 10 %, n = 52)
ir vidutinés SKL rizikos grupé (SCORE2 = 10 %, n = 45).

Rezultatai. Nustatyta, kad tiriamosios imties MDA koncentracijos kraujo serume vidurkis buvo
1,78 £0,50 pmol/l. MDA koncentracija kraujo serume ir SCORE2 indekso reikSmes siejo silpnas, taciau
statistiskai reik$mingas tiesioginis rysys (r= 0,21, p = 0,032). Tiriamasias suskirs¢ius j dvi SKL rizikos
grupes, nustatyta, jog mazos SKL rizikos grupés tiriamyjy MDA koncentracijos kraujo serume medi-
ana buvo 1,60 (1,38-1,87) umol/l, o vidutinés SKL rizikos grupés - 1,78 (1,59-2,11) umol/I. Tarp 3iy
SKL rizikos grupiy mediany nustatytas statistiskai reikimingas skirtumas W =847, p=0,019. Sudarius
logistinés regresijos modelj, nustatyta, jog MDA koncentracijai kraujo serume padidéjus 1 pmol/l yra
3,17 karto didesnis $ansy santykis, jog SCORE2 indeksas bus >10 %, 5SS = 3,17 (95 % PI [1,38-8,57]),
p = 0,014. Nubraizius ROC kreive logistinés regresijos modeliui, nustatyta, jog MDA koncentracijg
kraujo serume, gali padéti klasifikuoti tiriamasias j SKL rizikos grupes AUC = 0,64 (95 % PI [0,53-0,75]).

ISvados. Tirtoje imtyje MDA koncentracija kraujo serume ir SCORE2 indekso reikSmes sieja sil-
pnas tiesioginis statistiskai reikSmingas rysys. Taip pat, didesné MDA koncentracija kraujo serume
siejama su didesne SKL rizika ir MDA koncentracija kraujo serume gali biti naudojama prognozuoti
tiriamuyjy priskyrima mazos ar vidutinés SKL rizikos grupei.

Raktiniai Zodziai. SKL rizika, malono dialdehidas, SCORE2
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Atokios stambiyjy arterijy atkeitimo operacijos kardiovaskulinés iSeitys

Karolis Jonas
Vilniaus universiteto ligoninés Santaros klinikos

Jzanga/ tikslas. Nustatyti 1977-2020 m.Vilniaus universiteto ligoninés Santaros klinikose atlikty
stambiyjy arterijy atkeitimo operacijy atokiasias iseitis.

Ligoniai ir metodai. Tyrimo laikotarpiu atlikta 130 stambiuyjy arterijy atkeitimo operacijy. Ato-
kiu pooperaciniu laikotarpiu stebéti 97 operuoti asmenys. Siekiant nustatyti atokias gydymao iseitis,
atlikta Siy asmeny sveikatos duomeny retrospektyviné analizé. Analizuotas vélyvasis mirstamumas,
sergamumas specifinémis su atlikta operacija susijusiomis vélyvosiomis komplikacijomis, ir medi-
kamentinio gydymo, Sirdies ir kraujagysliy sistema veikianciais vaistais, poreikis.

Rezultatai. Stebéjimo laikotarpiu miré 6 (6,19 %) ligoniai. Dazniausia mirties priezastis misy
tirty asmeny kohortoje - infekciniai susirgimai ir jy komplikacijos. Nei viena atokia mirtis nebuvo
susijusi su atlikta operacija. Dazniausios su atlikta korekcija susijusios komplikacijos, nustatytos masy
operuotiems ligoniams buvo saikus neo-aortos saknies issiplétimas (n =52 (57,1 %)) ir lengvas-vidu-
tinis neo-aortos voztuvo nesandarumas (n = 70 (76,9 %)). Atokiu laikotarpiu, dél iy bakliy ligoniy
kol kas gydyti nereikéjo. Papildomo invazinio gydymo reikéjo 8 (8,8 %) ligoniams, dél neo-plau-
¢iy arterijos stenozeés, ir 6 (6.6 %) ligoniams, dél neo-aortos rekoarktacijos. Masy kohortoje, dél
neo-aortos rekoarktacijos ligonius reikéjo gydyti anksciau (trukmeés iki pirmos reinvazijos mediana
0,4 (0,19-1,6) m) nei dél neo-plauciy arterijos stenozés (trukmeés iki pirmos reinvazijos mediana 1,9
(0,67-4,2) m) (p-reikSmé > 0,05). Prognozuojamas iSgyvenamumas be papildomy invazijy dél abiejy
priezasc¢iy musy kohortoje geras ir siekia virs 90 proc. net praéjus 25 metams po stambiyjy arte-
rijy atkeitimo operacijos. Paskutinio vizito metu specifinio Sirdies ir kraujagysliy sistema veikiancio
medikamentinio gydymo reikéjo tik trims (3,3 %) ligoniams (dviem (2,2 %), dél saikiai padidéjusio
arterinio kraujo spaudimo, ir vienam (1,1 %), dél pirminés plautinés hipertenzijos). Visi sekami ligo-
niai neturéjo objektyviy Sirdies nepakankamumo pozymiy. Visiems misy kohortos ligoniams po
operacijos nereikéjo implantuoti elektrinj Sirdies stimuliatoriy ar skirti gydyma dél ritmo sutrikimy.
Visiems ligoniams nenustatyta vainikiniy arterijy pazaida.

ISvados. Ligoniy, kuriems, dél stambiujy arterijy transpozicijos, atlikta stambiyjy arterijy atkei-
timo operacija, vélyvosios kardiovaskulinés iSeitys yra geros. Saikus neo-aortos Saknies issiplétimas
ir lengvas-vidutinis neo-aortos voztuvo nesandarumas atokiu laikotarpiu nustatomas daugeliui
ligoniy, taciau papildomas gydymas dél siy bukliy dazniausiai nereikalingas. Dazniausia papildomo
gydymo priezastis — neo-plauciy arterijos stenozé ir neo-aortos rekoarktacija, nustatoma pavieniams
ligoniams. Reintervencijos dél Siy bukliy atliktos per pirmuosius penkerius metus. Pragjus ilgesniam
laikui reintervencijy poreikio naujiems ligoniams kol kas nebuvo.
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Uminio spindulinio dermatito predikcija ir ankstyva diagnostika

Juras KiSonas'?, J. Venius*#, M. Grybauskas', A. Burneckis', D. Dabkeviciené’, R. Rotomskis*

'Nacionalinis véZio institutas, Onkologinés radioterapijos skyrius, Vilnius, Lietuva

2Vilniaus universitetas, Neurobiologijos ir biofizikos katedra Vilnius, Lietuva

*Nacionalinis véZio institutas, Medicinos fizikos skyrius, Vilnius, Lietuva

“Nacionalinis vézZio institutas, Biomedicininés fizikos laboratorija, Vilnius, Lietuva

*Nacionalinis véZio institutas, Biobankas, Vilnius, Lietuva

Spinduliné terapija taikoma apie 50 proc. véziu serganciy pacienty. Iki 95 proc. $iy pacienty pasi-
reiskia jonizuojanciosios spinduliuotés biologinio poveikio sukeltas odos uzdegimas — tminis spindu-
linis dermatitas. Vis dar triksta naujy tyrimy metody, kurie pagerinty tminio spindulinio dermatito
diagnostika ir pagreitinty naujy sio salutinio efekto prevencijai ir gydymui naudojamy priemoniy
karima. Tokiy priemoniy randomizuoty klinikiniy tyrimy kokybe galéty pagerinti objektyvus odos
pazeidimy vertinimo metodas, nes Siuo metu tam naudojamos jvairios (dazniausiai RTOG) skalés,
kurios priklauso nuo vertintojo (gydytojo) patirties, o rezultatai nekoreliuoja su pacienty jauciamais
simptomais. Konfokaliné atspindzio mikroskopija (KAM) yra optinés odos biopsijos metodas, kurio
metu odos nepazeidzianciu lazeriu (A - 830 nm) apsviec¢iamos odos struktdros, jos atspindi Sviesa
atgal, kuri pro siaura diafragma grjzta j detektoriy. Taip nepazeidziant odos gaunamas vaizdas las-
teliy lygmenyje. KAM yra visiskai saugi, todél matavimus galima atlikti daznai ir dinamiskai stebéti
USD sukeliamus odos poky¢ius spindulinio gydymo metu.

Siame darbe pristatomi prospektyvinio biomedicininio tyrimo rezultatai. Tyrime dalyvavo 103
tiriamieji, kuriems spindulinio gydymo metu kas savaite USD buvo vertinamas klasikiniu badu
remiantis RTOG skale ir atliekama KAM. Nustatyta, kad konfokaline atspindzio mikroskopija ste-
bimi odos pazeidimo simptomai atsiranda anksciau, nei pasireiskia klinikiniai minio spindulinio
dermatito simptomai. Jvertinta konfokalinés atspindzio mikroskopijos pozymiy vystymosi eiga ir
pasireiskimo daznis taikant standartinj spindulinj gydyma. Taip pat nustatyta, jog spindulinés tera-
pijos pradzioje apskaiciavus KAM,__ koeficienta, galima prognozuoti tminio spindulinio dermatito
laipsnj gydymo pabaigoje

ISvados: spindulinio gydymo metu atliekant KAM odos pakitimai aptinkami anksciau nei atsi-
randa klinikiniai simptomai, ir yra stebima tipiné Siy pozymiy eiga. Apskaiciavus KAM, __koeficienta,
galima prognozuoti USD laipsnj po 2-3 savaiciy.

koef

koef
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Hemodializuojamy pacienty ekstrasistoliy daznio vertinimas
panaudojant rieSo fotopletizmografija

Biruté Paliakaité
Kauno technologijos universiteto Biomedicininés inZinerijos institutas

Ivadas ir tikslas. Galutinés stadijos inksty ligy pacientams hemodializés (HD) procediros metu
daznai padaugéja ekstrasistoliy. Daznos ekstrasistolés siejamos su gyvybei pavojingy aritmijy pasi-
reiskimu HD pacientams. Deja, dél lengvai prieinamy ilgalaikés stebésenos technologijy trakumo
vis dar nepakanka duomeny apie ekstrasistoliy prognostine svarba. ISmaniosios apyrankeés ir lai-
krodziai su fotopletizmogramos (FPG) signalo registravimo galimybe yra patogi ir nebrangi tech-
nologija, kurig galima taikyti atpazjstant ekstrasistoles. Siame darbe tiriamos galimybés jvertinti
ekstrasistoliy daznj nuo rieso registruojamame FPG signale.

Metodai. Tyrime naudojamas Kauno technologijos universiteto Biomedicininés inzinerijos insti-
tute sukurtas ant rieSo dévimas jrenginys, sinchroniskai registruojantis FPG ir elektrokardiogramos
(EKG) signalus. Tyrime analizuojami 24 val. trukmés jrasai, uzregistruoti Lietuvos sveikatos moksly
universiteto ligoninés Kauno kliniky Nefrologijos klinikoje 41 HD pacientui nekontroliuojamomis
salygomis. Ekstrasistolés rieso FPG signale atpazjstamos naudojant dirbtinj neuroninj tinkla. Vidu-
tinio dienos ekstrasistoliy daznio vertinimo ir aukstos rizikos (=30 duziy/val.) ekstrasistoliy daznio
atpazinimo 1 val. trukmés segmentuose tikslumas jvertinamas palyginus su atramine EKG.

Rezultatai. Vidutiniskai 52 % FPG ir 82 % EKG signaly buvo tinkamos kokybés ekstrasistoléms
atpazinti. FPG analize pagristas vidutinis dienos ekstrasistoliy daznis jvertintas su 3 daziy/val. medi-
anine paklaida. Aukstos rizikos ekstrasistoliy daznio 1 val. trukmés FPG segmentuose atpazinimo
jautrumas - 82,7 % , o specifiskumas — 89,8 %. Nustatyta, kad norint identifikuoti 80 % pacienty,
kuriems budingas aukstos rizikos ekstrasistoliy daznis, reikalinga bent 9 val. trukmés stebésena.
Ekstrasistoliy daznio stebésena visos paros metu naudojant rieSo FPG yra jmanoma, taciau jos
tikslumas priklauso nuo signalo kokybés (1 pav.). Pateiktuose pavyzdziuose stebimas ekstrasistoliy
daznio padidéjimas HD procediros metu (1 pav. a) bei ryto valandomis (1 pav. b).
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1 pav. Ekstrasistoliy daznio stebésena 24 val. jrase, kai: a) didzioji FPG dalis yra tinkamos kokybés, b) pusé FPG yra
netinkamos kokybés ekstrasistoléms atpazinti.
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ISvados. Tyrimas parodé, kad rieso FPG gali buti naudojama HD populiacijoje ambulatorinémis
salygomis ekstrasistoliy dazniui vertintiir didelés rizikos ekstrasistoliy dazniui atpazinti. Technologija
potencialiai gali bati taikoma aritmijy tyrimuose ir siekiant identifikuoti pacientus, kuriems baty
naudingas ankstyvas antiaritminis gydymas.
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Rety paveldimy ligy genetiniy priezasciy nustatymas
naujos kartos sekoskaitos ir funkciniais tyrimais

Gunda Petraityté, Eglé Preiksaitiené

Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto Biomedicinos moksly instituto
Zmogaus ir medicininés genetikos katedra

Naujos kartos sekoskaitos (NKS) technologijos jgalino tyréjus greitai ir efektyviai atskleisti
genomo poky¢ius, turin¢ius jtakos paveldimoms ligoms vystytis. Sia technologija sugeneruojamas
didelis kiekis duomenuy, kuriuos analizuojant gali buti nustatyti reti genetiniai variantai, lemiantys
tiriamojo klinikinius poZymius. Taciau neretai, trakstant patogeniskumo kriterijy, nustatyti DNR
variantai klasifikuojami kaip neaiskios klinikinés reikSmés. Tokiu atveju reikalingi papildomi funk-
ciniai tyrimai, kurie taip pat padeda atskleisti genetinio pokycio jtakg patogenezés mechanizmui.

Atliktame darbe taikant bioinformacinius jrankius, skirtingas tyrimy strategijas ir metodus, ana-
lizuota NKS nustatyty genetiniy varianty jtaka molekuliniams, Igsteliniams procesams, kurie lemia
retomis paveldimomis ligomis serganciyjy fenotipus. Genomo sekoskaita, bioinformaciniai jrankiai
bei literatros analizé pasitelkta struktriniy pokyciy ir jy jtakos kity geny raiskai bei patogenezei
jvertinimui. In silico metodai taikyti analizuojant DNMT3A gene nustatyto varianto poveikj baltymo
struktarai ir dinamikai. Kopijinés DNR Sanger sekoskaita taikyta sukirpimo vietos varianty DYNCTH1
ir FAS genuose jtakai informacinés RNR struktdrai nustatyti. Western blot metodas ir fluorescenciné
mikroskopija taikyti siekiant jvertinti pakitusio DYNCTHT baltymo lokalizacija bei jo jtaka vidinéms
lastelés struktiroms (mitochondrijoms, lizosomoms, Goldzio kompleksui). FAS koduojamo recepto-
riaus funkcionalumas analizuotas naudojant Fas liganda, jy saveikos jtaka fibroblasty gyvybingumui.

NKS tyrimais — egzomo, genomo sekoskaita — nustatomi nauji genetiniai variantai, struktariniai
pokyciai, kurie yra potenciali genetiniy ligy vystymosi priezastis. Skirtingy bioinformaciniy, mole-
kuliniy ir lasteliniy tyrimo metody taikymas bei tam tikry tyrimo strategijy pasirinkimas suteikia
galimybe atskleisti DNR varianty jtaka informacinés RNR ir baltymo struktrai, funkcijai bei lasteléje
vykstantiems procesams.
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MYBPC3 geno patogeniniy varianty fenotipiné raiska ir genotipo analizé
pacientams, sergantiems hipertrofine kardiomiopatija

Dovilé Zebrauskiené'?, R. Masiuliené?3, E. Sadauskiené?#, J. Barysiené?#, V. Mikitiené', E. Preik3aitiené'

Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto Biomedicinos moksly

instituto Zmogaus ir medicininés genetikos katedra

2Vilniaus universiteto ligoniné Santaros klinikos, Kardiologijos ir angiologijos centras

3Vilniaus universiteto Medicinos fakultetas

“Vilniaus Universiteto Medicinos fakulteto Klinikinés medicinos instituto Sirdies ir kraujagysliy ligy klinika

lzanga. Hipertrofiné kardiomiopatija (HKMP) yra paveldima heterogeniska liga, pasizyminti jvai-
riu penetrantiskumu. Tikslus su HKMP siejamy geny ir ligos klinikinés eigos rysys islieka neaiskus.
Patogeniniai arba galimai patogeniniai (P/GP) geny variantai nustatomi 30-60 % pacientuy, sergan-
¢iy HKMP. MYBPC3 yra vienas i$ dazniausiy su HKMP siejamy sarkomeriniy geny.

Tikslas. I3analizuoti Vilniaus universiteto ligoninés Santaros klinikose (VULSK) tirty ir gydyty
asmeny, serganciy HKMP ir turinciy P/GP MYBPC3 geno varianta, fenotipine israiska ir atlikti geno-
tipo analize.

Metodai. I3analizuoti vaiky ir suaugusiyjy, kuriems 2002-2020 m. laikotarpiu diagnozuota
HKMP, klinikiniai ir genetiniai duomenys. ] galutine analize buvo jtraukti tik tie negiminingi asmenys,
kuriems nustatyti P/GP MYBPC3 geno variantai naujos kartos sekoskaitos metodu.

Rezultatai. I3 27 tiriamyjy 16 buvo vyrai (59,3 %). Nustatyti 29 MYBPC3 geno P/GP variantai (2
tiriamiesiems nustatyta po du HKMP lemiancius variantus). Dauguma nustatyty varianty buvo pato-
geniniai (21 s 29), vyravo missense mutacijos tipas (12 i$ 29), dazniausiai nustatytas (NM_000256.3)
¢.3697C > T variantas (5 i$ 29). Vidutinis amzius diagnozés nustatymo metu buvo 35,5 + 16,3 mety.
Pirmojo Sirdies ultragarsinio tyrimo metu 23 (85,2 %) tiriamujy nustatyta asimetriné kairiojo skilvelio
(KS) pertvaros hipertrofija, 8 (29,6 %) — KS i$stimimo trakto (KSIT) obstrukcija. Sirdies magnetinio
rezonanso tyrimo metu vidutiné KS isstimimo frakcija buvo 70 [64,5-74] %, 24 (88,9 %) nustatytas
vélyvasis gadolinio kaupimas. Vidutiné HKMP staigios $irdies mirties (SSM) rizikos mediana buvo
3,6 [2,6-4,7] % pirminio iStyrimo metu ir 4,7 [3,6-7,9] % stebéjimo metu. Po vidutinio 4 [2,3-8,1]
mety stebéjimo 5 (18,5 %) nustatytas priesirdZiy virpéjimas, 9 (33,3 %) - saves nepalaikanti skilve-
liné tachikardija (ST), 12 (44,4 %) - atliktas kardioverterio defibriliatoriaus (IKD) implantavimas, 3
(11,4 %) — efektyvi pertvaros miektomija, 2 (7,4 %) alkoholiné pertvaros abliacija.

ISvados. Nepaisant to, kad tiriamiesiems, kuriems nustatytas MYBPC3 geno P/GP variantas, pirmi-
nio istyrimo metu HKMP vidutiné SSM rizika buvo maza, stebéjimo metu i rizika padidéjo. Specifiniy
genotipy poveikio HKMP pasireiskimui analizé svarbi numatant ligos eigga ir galimas komplikacijas
bei parenkant personalizuotg gydyma ir sveikatos priezitros rekomendacijas.
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Teigiamos gamtinés atrankos veikiamy genomo sri¢iy analizé
Lietuvos Cernobylio katastrofos likviduotojy grupéje

Gabrielé Zukauskaité', Ingrida Domarkiené', Auira Matuleviciené',
Vaidutis Kucinskas', Laima Ambrozaityté'

1Zmogaus ir medicininés genetikos katedra, Biomedicinos moksly institutas,
Medicinos fakultetas, Vilniaus universitetas, Vilnius, Lietuva

Kataklizminiy jvykiy metu, gamtinés atrankos spaudimas gali pakeisti populiacijos savybes ir
genetine architektira per santykinai trumpa laika. 5j virsma lemia greita populiacijos adaptacija prie
kilusios grésmés. Dél Sios priezasties, adaptacijos tyrimams ypac tinka populiacijos, iSgyvenusios
ekologines katastrofas. Lietuvos gyventojai unikalis tuo, nes patyré Cernobylio atominés elektrinés
katastrofos padarinius ir dalyvavo jy pasalinime. Nors yra zinoma, kad patirta didesné nei jprasta
jonizuojanc¢iosios spinduliuotés dozé gali bati zalinga sveikatai, tarp likusiy gyvy lietuviy Cerno-
bylio atominés elektrinés katastrofos likviduotojy yra salyginai sveikai senstanciy asmeny. Jie ver-
tingi kaip tyrimo objektas, nes iSgyveno ekstremaliomis salygomis ir prisitaiké prie visa gyvenima
besitesianciy jonizuojanciosios spinduliuotés bei kity katastrofos padariniy (pavyzdziui, patirty
psichologiniy igyvenimuy) poveikio. Potencialiai jy iSgyvenamuma ir adaptacija gali lemti unikali
lietuviy Cernobylio atominés elektrinés katastrofos likviduotojy genomo variacija.

Tyrimo metu jvertintas nustatyty statistiskai reikSmingy protekciniy genomo varianty ir jy sriciy
adaptacinis poveikis 93-iy lietuviy Cernobylio atominés elektrinés avarijos likviduotojy kohortoje.
Genomo duomeny gavybai naudoti plataus masto genotipavimo ir viso genomo sekoskaitos meto-
dai. Siekiant pagrijsti nustatyty galimai protekciniy genominiy regiony protekcinj poveikj, panaudota
nauja analizés strategija, naudojant teigiamos atrankos zymiy analizés metoda. Nustatyta, kad LOXL1
genas ir jo variantas rs3825942 galimai yra protekcinis eksfoliacijos sindromo etiopatogenezéje.

Taip pat, pirma kartg viso genomo sekoskaita atlikta 40-iai Lietuvos Cernobylio atominés elek-
trinés katastrofos likviduotojy. Identifikuotos 22 labiausiai teigiamos gamtinés atrankos veikiamos
genomo sritys. Sios sritys gali lemti geresnij likviduotojy isgyvenamuma ir prisitaikyma prie patirty
ekstremaliy iSgyvenimy, bei visa gyvenima besitesianciy jonizuojanciosios spinduliuotés padariniy.
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BENDROSIOS BIOLOGIJOS IR GEOMOKSLY SEKCIJA
Geomokslai

Meteocunamiai Klaipédos sasiauryje

Laura Nesteckyté
Klaipédos universitetas

Klaipédos uostas yra jsikares Klaipédos sasiauryje, jungianciame Kur$iy marias su Baltijos jara.
Visas sasiauris yra uosto akvatorijos pagrindas ir gyvybiskai svarbi laivybos arterija. Tai sudétinga
vandens sistema, jungianti du skirtingo dydzio, gylio, druskingumo ir tankio vandens baseinus.
Nors krantinés yra gerai apsaugotos nuo atviros jiros bangy, uosto teritorijoje vis dar pasitaiko
pavojingy vandens lygio svyravimy, kuriy priezastis kol kas néra gerai suprantama. Siuo tyrimu
siekiama nustatyti ilgy bangy, trunkanciy nuo minuciy iki keliy valandy, atsiradima ir pagrindines
charakteristikas bei nustatyti jy kilme ir poveik;.

Néra universalaus apibrézimo ar kriterijy, kurie apibadintu meteotsunamj; tai atmosferiniy reis-
kiniy sukeltos ilgos, cunamio daznj turinc¢ios bangos. Norédami nustatyti pavojingus vandens lygio
svyravimus, kuriuos sukelia atmosferos trikdziai, vertinome bangy perioda, vandens lygio svyravimo
amplitude bei atmosferos slégio staigius pokycius.

Vandens lygio svyravimo duomenys 2017-2021 m. laikotarpio gauti i$ Lietuvos hidrometeorolo-
gijos tarnybos (LHMT), duomeny daznis 5 minutés. LHMT taip pat suteiké duomenis apie atmosferos
slégj jaros lygyje ir véjo greitj bei kryptj Klaipédos meteorologijos stotyje kas 3 valandas.

Pavojingi vandens lygio svyravimai, remiantis LHMT metodika, Klaipédos uoste yra apibadinami
skirtumu tarp minimalaus ir maksimalaus vandens lygio uzfiksuoto per 5 minutes. Sis skirtumas turi
bati didesnis nei 0,2 m. Be to, oro slégio pokytis virsijantis 1,5 hPa/3 val., buvo naudojamas kaip
papildomas kriterijus, siekiant nustatyti meteocunamy susidaryma uoste.

Per penkerius metus Klaipédos sasiauryje fiksuotos 347 dienos su pavojingais vandens lygio
svyravimais. Nustatyti reiskiniai buvo skirtingos trukmés, intensyvumo ir sezoniskumo. Vidutiniskai
pavojingi vandens lygio svyravimai vyko daugiau nei 60 dieny per metus. Reiskiniy pasikartoja-
mumu issiskyré 2017 m., kai pavojingi vandens lygio svyravimai buvo fiksuoti 90 dieny per metus.
Pavojingiausi sezoniniai vandens lygio svyravimai buvo pastebéti 2017 m. rudenj, jiems badinga
aukstesné svyravimy amplitudé bei ilgesné trukmé. 2018 m. buvo priesinga tendencija; beveik visi
uzfiksuoti jvykiai buvo trumpesni nei 24 valandos. 2020 m. kovo mén. buvo pastebéti reiskiniai, kai
skirtumas tarp minimalaus ir maksimalaus vandens lygio buvo daugiau nei 60 cm. 2021 m. buvo fik-
suotas nejprastas 8 dieny laikotarpis su pavojingais vandens lygio svyravimais paprastai ramig liepa.

Metaocunamio tikimybé yra vienoda visais sezonais — apie 25 %. Jei audringas sezonas laikomas
rudeniu ir Ziema, tai netaikoma slégio salygotiems vandens lygio svyravimams. Tyrimo metu anali-
zuotos bangos, kuriy periodas yra nuo keliy minuciy iki pusvalandzio atitinka cunamio tipo bangas.

Tai pirmasis tyrimas, skirtas issiaiskinti kada, kur ir kaip daznai pietrytinéje Baltijos jaros dalyje
staigls atmosferos slégio pokyciai. Tyrimas parodé, kad pavojingi vandens lygio svyravimai yra
tikétini ne tik tradiciniu audry sezono metu.
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Detection techniques, Health Implications and
Mitigation of Arsenic Pollution

Howlader Rahidul Hassan, Gytautas Ignatavicius, Vaidotas Valskys
Institute of Biosciences, Life Sciences Center, Vilnius University, Vilnius, Lithuania

One of the most significant elements in the environment is arsenic (As). It is a hazardous metal-
loid that causes contamination of soil and water supplies as a result of numerous anthropogenic
and natural sources. This pollution has detrimental impacts on human health and the ecosystem,
making it crucial to monitor and control. The release of As from minerals into the soil and ground-
water depends on the kind of mineral, pH, and redox conditions. As is typically found in two forms,
trivalent arsenic (As**, arsenite) and pentavalent arsenic (As**, arsenate), both of which are inorganic
and extremely deadly. When it comes to toxicity, arsenite is more dangerous than arsenate. Due to
exposure to As, through water and food, many people are getting affected by As poisoning. Now-
a-days, accurate, fast measurement of As in the field remains a technical challenge, however, X-Ray
fluorescence method considered as most reliable, cost effective and capable of measuring a wide
spectrum of metals in sample. This paper reviews the current understanding of As in the environ-
ment of soil and groundwater, outlines the different methodologies of As detection, its impact on
human health, and mitigation options.
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Povandeninio $laito kaitos vertinimas Lietuvos priekrantéje

llona Sakurova, Vitalijus Kondrat, Loreta Kelp3aité-Rimkiené
Klaipédos universiteto Juros tyrimy institutas

Darbo tikslas - jvertinti povandeninio $laito pokycius Lietuvos priekrantéje 1993-2022 metais,
naudojant istorinius batimetrinius duomenis bei matematinj modeliavima. Tyrimo metu analizuoti
batimetriniai bei hidrometeorologiniai duomenys, taip pat jvertinta antropogeniné apkrova (uosto
veikla) Lietuvos priekrantéje. Lietuvai priklausanti 90,6 km Baltijos jaros pakranté yra apibtdinama
kaip atvira vyraujan¢ioms vakary, Siaurés vakary bangoms bei véjo kryptims. Anot Gudelio (1998)
iSilgai kranto tekancios srovés su savimi velka smélio mases, taip vykdydamos isilginj neSmeny
transporta, kuris prisideda prie povandeninio $laito formavimo.

ISilginio neSmeny transporto kryptis priklauso nuo vyraujancios véjo bangy krypties. Apskai-
Ciuota, kad Lietuvos priekrantéje pakrantés konfigaracija ir vyraujanti bangy kryptis sukelia pagrin-
dinj neSmeny transporto srautg, nukreiptg i$ piety j Siaure.

Darbe naudoti istoriniai batimetriniai duomenys, gauti i Klaipédos valstybinio jary uosto direk-
cijos bei Saugios laivybos administracijos. Taip pat darbe naudoti batimetriniai duomenys, gauti i$
autoriy atlikty tiesioginiy matavimy, pasitelkus 3 dazniy CHIRP Deeper echolotg. Hidrometeorolo-
giniai duomenys gauti i$ Lietuvos hidrometeorologijos tarnybos prie AM.

Tyrimo metu gauti rezultatai leis geriau pazinti povandeninio slaito reljefo formavimosi ypatu-
mus bei nustatyti krantodariniy procesy svarbg ir poveikj povandeninio $laito jkrantei ir nuokran-
tei. Taip pat padés prognozuoti tvaraus kranto zonos vystymosi scenarijus, nustatant naturalios ir
antropogeninés apkrovos sritis.
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Mercury and methylmercury in Baltic Sea sediments,
Polish and Lithuanian soils

Murat Huseyin Unsal

Vilniaus universitetas

We examine the mercury pollution that is currently affecting the environment in Poland, Lithu-
ania, and the Baltic Sea sediments. As a dangerous trace element, mercury has been shown to have
numerous detrimental effects on the environment. It is being released into the environment in a
variety of various chemical forms by both geogenic and anthropogenic activities, with most relea-
ses coming from anthropogenic causes. One of the most hazardous forms of mercury that can be
found in the environment is methylmercury. After World War |1, the Baltic Sea, a dumpsite, saw an
increase in mercury levels in sediment and several point sources. The total amount of mercury in the
Baltic Sea varies substantially, according to earlier investigations. Mercury concentrations are also
above background levels in Poland’s Warta and Odra rivers, while new research indicates that river
sediments may not be the main source of mercury in marine sediments. Polish and Lithuanian soils
had quantities that were below the limit values (1 and 1.5 mg/kg, respectively), whereas Upper Sile-
sia had concentrations that were higher (up to 4.01 mg/kg). Furthermore, Wroclaw’s mercury levels
significantly decreased between 1992 and 2006. The area’s dominating trees may have an impact on
mercury buildup. There was no information available to compare to the soils in Estonia and Latvia.
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MEDICINOS IR SVEIKATOS MOKSLY SEKCIJA
Sveikatos mokslai

Inovatyviy kompozitiniy karkasy poveikis kaulo regeneravimui

leva Gendyviliené
Vilniaus universitetas

Ivadas. Pastaraisiais metais dél pageréjusios gyvenimo kokybés ir pailgéjusios gyvenimo trukmés
didéja kaulinio audinio priauginimo operacijy poreikis jvairiose medicinos srityse. Siuo metu klini-
kinéje praktikoje kaulo priauginimas yra atliekamas naudojant jvairius kaulo pakaitalus, tac¢iau nei
vienas i$ jy neatitinka visy idealiam kaulo transplantui keliamy reikalavimy. Remiantis Siuolaikiné-
mis technologijomis tikimasi, kad tokius pazeidimus greitai bus galima gydyti taikant trimacius (3D)
kompozitinius karkasus, kuriy osteoindukcines savybes pagerinty tarplastelinis uzpildas (TU). Tyrimo
tikslas buvo jvertinti ir palyginti skirtingy kompozitiniy karkasy jtaka naujo kaulo formavimuisi.

Medziaga ir metodai. Tvarkus 3D polilaktinés rugsties (PLR), PLR/hidroksiapatito (HA) ir
PLR/45S5 biostiklo (BS) karkasai buvo atspausdinti naudojant lydyto nusédimo modeliavimo (LNM)
technologija. Danty pulpos kamieninés Igstelés (DPKL) buvo isskirtos i$ suaugusiy Wistar ziurkiy
danty pulpos kandziy. In vitro tyrimy metu buvo jvertinti DPKL citokiny iSskyrimas sekretome ir
vertikali endotelio lasteliy (EL) migracija ant osteokondukciniy karkasuy. /n vivo tyrimo metu buvo
jvertintas neigiamos kontrolés, Geistlich Bio-Oss® (Bio-Oss), osteokondukciniy PLR, PLR/HA, PLR/
BS karkasy ir biodekoruoty TU i$ DPKL karkasy poveikis kaulo regeneravimui Wistar klono Ziurkiy
kaukoliy kritinio dydzio defektuose. Praéjus 8 sav. po operacijos buvo atlikti mikro-kompiuterinés
tomografijos ir histologinis kaulinio audinio tyrimai. Tyrimui leidimg iSdavé Gyvany tyrimy etikos
komitetas, licencijos Nr. G2-40, 2016-03-18.

Rezultatai. Osteokondukciniy karkasy sekretomuose aptiktos signalinés molekulés yra svarbios
dalyvaujant biologiniuose procesuose susijusiuose su kaulinio ir kremzlinio audinio formavimusi,
angiogeneze, TU formavimu ir imuniniu atsaku. Daugiausiai VEGF issiskyré ant PLR/HA/DPKL kons-
trukty, taciau EL migracija buvo statistiskai reikSmingai geriausia ant PLR/BS karkasy, lyginant su
gryno PLR (p < 0,01) ir PLR/HA (p < 0,05) grupémis. Kokybinio histologinio tyrimo metu buvo rasta,
kad naujo kaulo salelés, nesusijusios su defekto krastu, formavosi tik Bio-Oss ir PLR/BS TU grupése.
Kiekybinio histologinio tyrimo metu buvo rasti lyciai badingi statistiskai reikSmingi skirtumai visose
eksperimentinése grupése, isskyrus Bio-Oss. Daugiausiai kaulo susiformavo PLR/BS grupéje pagal
mikrokompiuterinés tomografijos duomenis, taciau statistiskai reikSmingo skirtumo tarp PLR/BS,
PLR/BS TU ir Bio-Oss nebuvo rasta.

ISvados. DPKL uzséti and PLR/HA karkasy aktyvavo didZiausig VEGF kiekj, taciau EL geriausiai
migravo ant PLR/BS karkasy. Naujo kaulo formavimasis buvo panasus tarp Bio-Oss, PLR/BS bei
PLR/BS TU grupiy. Kompozitiniai karkasai gali biti naudojami kaulinio audinio regeneravimui. Sio
tyrimo rezultatai yra batini toliau plétojant ir tobulinant 3D dirbtinj kaulinj audinj,OSSEUM 4D".
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Serganciyjy opiniu kolitu zarnyno mikrobiomo analizé

Rata Inciuraité’, Rolandas Gedgaudas'?, Rokas Lukosevicius',

Simonas Juzénas', Juozas Kupcinskas'?, Jurgita Skieceviciené'

'Virskinimo sistemos tyrimy institutas, Medicinos akademija,

Lietuvos sveikatos moksly universitetas, Kaunas, Lietuva

2Gastroenterologijos klinika, Medicinos akademija,

Lietuvos sveikatos moksly universitetas, Kaunas, Lietuva

Opinis kolitas (OpK) - létiné, atsinaujinanti liga, priklausanti uzdegiminiy zarnyno ligy (UZL)
grupei [1]. Studijos rodo, kad OpK - daugiaveiksné liga, kurios patogenezéje kartu su netinkamu
imuniniu atsaku, iSorinés aplinkos ir genetiniais veiksniais reiksminga vaidmenj atlieka zarnyno
mikrobiota [2]. Nepaisant intensyviy tyrinéjimy, Sios ligos daznis pasaulyje auga, o esamos dia-
gnostikos bei gydymo priemonés néra pakankamai efektyvios [3]. Atsizvelgiant j tai, Siuo metu
daug pastangy dedama naujy, Zarnyno mikrobiomo tyrimais paremty priemoniy, kurios padéty
pagerinti OpK diagnostika ir gydyma, paieskai ir vystymui [4].

Sio tyrimo tikslas buvo nustatyti mikrobiomo profilio skirtumus tarp aktyvaus OpK, esanéiy OpK
remisijoje pacienty bei sveiky individy zarnyno.

Tiriamieji buvo suskirstyti j tris pagal amziy ir lytj suderintas grupes: (i) kontrolé (n = 25), (ii) ser-
gantieji aktyviu OpK (n = 28) ir (iii) esantieji OpK remisijoje (n = 20). I3 tiriamuyjy iSmaty buvo isskirta
visuminé DNR, kuri toliau panaudota 16S rRNR koduojancio geno V1-V2 hipervariabilaus regiono
naujos kartos sekoskaitai /l/lumina MiSeq platforma atlikti. Bioinformatiné sekoskaitos duomeny
analizé atlikta panaudojant tokius paketus kaip Cutadapt, phyloseq, decontam, vegan, microbiome,
analizés eigos algoritma dada2, duomeny baze SILVA, platformg Cytoscape. Statistinei analizei pasi-
telkti tokie testai kaip PERMANOVA, ANOSIM, Mann-Whitney-Wilcoxon, Kruskal-Wallis rangy krite-
rijus, FDR korekcija. Skirtumai laikyti reikSmingais, kai P verté mazesné uz kritinj lygmenj (P < 0,05).

Bakterijy paplitimo rezultatai atskleidé, kad visose tiriamosiose grupése tipo lygmenyje domi-
navo Bacteroidetes ir Firmicutes, likusig dalj sudaré Actinobacteriota bei Proteobacteria tipo bakterijos,
o genties lygmenyje - Prevotella, Bacteroides, Holdemanella, Catenibacterium, Roseburia, Collinsella.
ReikSmingy alfa jvairovés pokyciy grupése nustatyta nebuvo. PERMANOVA bei ANOSIM statistiné
analizé atlikta tipo, klasés, eilés, Seimos, genties bei seky taksonominiuose lygmenyse ir daugiausia
reikSmingy skirtumy rasta seky lygmenyje lyginant remisijos bei aktyvaus OpK grupes su kontro-
liniais méginiais. Vertinat svertinj UniFrac atstuma, nustatyta, kad pagal mikrobiomo sudétj visos
trys tiriamosios grupés tarpusavyje skyrési. Taip pat nustatytos dvi bakterijy sekos, priklausancios
Roseburia ir Alistipes gentims, kuriy gausumas skyrési tarp OpKir kontrolinés grupés méginiy (nusta-
tytas reikSmingas sumazéjimas aktyvaus OpK ir remisijos grupése palyginti su kontrole; P = 0,03 ir
0,001 atitinkamai). Galiausiai nustatyta, kad bakterijos sudaré maziau tarpusavio koreliaciniy rysiy
aktyvaus ir remisijos OpK grupése, palyginti su kontrole.

Apibendrinant, 3is tyrimas leido identifikuoti kokybinius ir kiekybinius zarnyno mikrobiomo
pokycius, vykstancius aktyvaus ir neaktyvaus OpK metu.

Tyrimas finansuotas Lietuvos moksly tarybos (Nr. S-MIP-20-56).
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Helicobacter pylori infekcijos gydymo palyginimas
tarp jaunesniy ir pagyvenusiy pacienty: duomenys is Europos
H. pylori diagnostikos ir gydymo registro (Hp-EuReg)

Paulius Jonaitis', J. Kupcinskas', L. V. Jonaitis', L. Moreira?, F. Megraud?,

C.O'Morain?, O.P. Nyssen®, J. P. Gisbert’; Hp-EuReg tyréjy vardu

'Lietuvos sveikatos moksly universitetas, Gastroenterologijos klinika, Kaunas, Lietuva
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Biomediques August Pi i Sunyer), University of Barcelona, Barcelona, Spain

3INSERM U1312, Université de Bordeaux, Bordeaux, France
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Ivadas. Helicobacter pylori (HP) bakterija yra vienintelé bakterija priskiriama 1 klasés kanceroge-
nams. Si infekcija yra pagrindiné létinio gastrito, opaligés bei skrandzio véZio priezastis. HP paplitimas
tarp vyresniy zmoniy islieka didelis. Be to, $i populiacija yra siejama su senéjimu susijusiais procesais,
tokiais kaip poliligotumas, polipragmazija, pakites vaisty metabolizmas, pablogéjusi inksty funkcija
ir kt. Visi Sie veiksniai gali turéti jtakos HP infekcijos gydymo rezultatams.

Tyrimo tikslas. |vertinti ir palyginti dazniausiai skirty pirmos ir antros eilés H. pylori gydymo
rezimy efektyvuma tarp jaunesniy ir pagyvenusiy pacienty Europoje.

Metodai. Tyrimo metu isanalizuoti 2013-2022 mety duomenys is visy Europos H. pylori gydymo
registre (Hp-EuReg) dalyvaujanciy saliy. Pacientai buvo padalinti j dvi amziaus grupes remiantis
PSO ir JT apibrézimais: pagyvene (=60 mety) ir jaunesni (18-59 mety). HP infekcijos gydymo veiks-
mingumas buvo apskaiciuotas taikant mITT (ang. modified intention-to-treat) rodiklj, kuriame j
skaiciavimus jtraukiami tik tie pacientai, kuriems buvo paskirtas eradikacinis gydymas ir kuriems
buvo atliktas pakartotinis HP diagnostinis tyrimas po gydymo. |vertinti $esi dazniausiai skirti pirmos
ir antros eilés HP gydymo vaisty deriniai. Buvo atlikta daugiamaté analizé siekiant jvertinti jvairiy
nepriklausomy kintamuyjy sasaja su gydymo veiksmingumu.

Rezultatai. | registra buvo jtrauktas 49 461 pacientas, i$ kuriy 14 467 (29 proc.) priklausé vyres-
niy grupei. Bendras pirmos eilés H. pylori gydymo veiksmingumas vyresniyjy grupéje buvo 89 proc.,
jaunesniy grupéje — 88 proc. (p < 0,05 tarp amziaus grupiy). Bendras antros eilés eradikacijos veiks-
mingumas buvo 84 proc. abiejose amzZiaus grupése. DaZniausiai skirto pirmos eilés gydymo derinio,
sudaryto i$ protony siurblio inhibitoriaus (PSI), klaritromicino ir amoksicilino, efektyvumas vyresniy
pacienty grupéje buvo 87 proc., jaunesniy grupéje — 86 proc. (p < 0,05 tarp amziaus grupiy). Daz-
niausiai skirtos antros eilés gydymo schemos (PSI + amoksicilinas + levofloksacinas) efektyvumas
vyresniyjy pacienty grupéje buvo 80 proc., jaunesniujy — 82 proc. Kity populiariausiy pirmos ir antros
eilés gydymo deriniy efektyvumas pateiktas lenteléje. Statistiskai reikSmingi skirtumai tarp amziaus
grupiy pirmos eilés gydymo metu stebéti skiriant standartinj trijy vaisty derinj su klaritromicinu ir
amoksicilinu, keturiy vaisty derinj su klaritromicinu, amoksicilinu ir metronidazoliu bei nuosekliaja
terapija su klaritromicinu, amoksicilinu ir tinidazoliu. Pirmos eilés gydymo metu vyresniy pacienty
grupé buvo siejama su geresniu gydymo veiksmingumu.
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ISvados. Bendras pirmos ir antros eilés H. pylori infekcijos gydymo veiksmingumas buvo subop-
timalus (<90 proc.). Daugelio trijy vaisty deriniy veiksmingumas taip pat buvo suboptimalus. Opti-
malus eradikacijos veiksmingumas (=90 proc.) dazniausiai stebétas skiriant keturiy vaisty derinius
ar nuoseklyjj gydyma. Kliniskai reikSmingo skirtumo tarp vyresniems ir jaunesniems pacientams
skirty H. pylori gydymo rezimy ir jy veiksmingumo nenustatyta.

Pirmos eilés H. pylori infekcijos gydymo rezimy palyginimas
tarp jaunesniy ir vyresniy pacienty

Jaunesni pacientai (18-59 m.) Vyresni pacientai (=60 m.)
Gydymo rezimas ) . ?ydymo . . ?ydymo
Imtis veiksmingumas, proc. Imtis veiksmingumas, proc.
(95 % PI) (95 % PI)
Trijy vaisty PSI + K+ A 10 540 86 (85-87)* 4065 87 (86-89)*
Keturiy vaist
arii vaist 4199 89 (88-90)* 1940 91(90-92)*
PSI+K+A+M
Pylera’
. L 3233 93 (92-94) 1519 93 (92-95)
(derinys 1 kapsuléje)
Keturiy vaisty
3489 92 (91-93) 1086 90 (88-92)
PSI+K+A+B
Nuoseklusis K+ A +T 1291 90 (88-91)* 623 94 (91-96)*
Trijy vaisty PSI + K+ M 1150 86 (83-88) 491 83 (79-86)

Antros eilés H. pylori infekcijos gydymo rezimy palyginimas
tarp jaunesniy ir vyresniy pacienty

Jaunesni pacientai (18-59 m.) Vyresni pacientai (=60 m.)
Gydymo rezimas Gydymo Gydymo
Imtis veiksmingumas, proc. Imtis veiksmingumas, proc.
(95% PI) (95 % PI)
Trijy vaisty PSI+ A+ L 1422 82 (80-84) 524 80 (76-83)
Pylera’
. . 843 89 (86-91) 384 91 (88-94)
(derinys 1 kapsuléje)
Keturi isti
eturly vaisty 584 89 (86-91) 225 86 (80-91)
PSI+A+L+B
Trijy vaisty PSI+ C + A 323 78 (72-83) 102 84 (74-91)
Keturiy vaisty
234 84 (78-88 91 86 (77-93
PSI+K+A+M ( ) ( )
Keturiy vaist:
drid vaist 224 84 (78-88) 101 88 (79-94)
PSI+M+Tc+B

95 % PI - 95 proc. pasikliautinasis intervalas; PSI - protony siurbliy inhibitorius; K - klaritromicinas;

A - amoksicilinas; M — metronidazolis; B - bismuto preparatas; T - tinidazolis; L - levofloksacinas; Tc - tetraciklinas;
'Pylera®: metronidazolio, tetraciklino ir bismuto derinys vienoje kapsuléje;

“statistiskai reiksmingas skirtumas tarp amziaus grupiy, p < 0,05.
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Hepatoceliulinés karcinomos molekulinis charakterizavimas

Egidijus Morkinas
Gastroenterologijos klinika, Virskinimo sistemos tyrimo institutas
Lietuvos sveikatos moksly universitetas

Ivadas. Hepatoceliuliné karcinoma (HCC) yra trecia su véziu susijusi mirties priezastis pasaulyje
(1). Siuo metu triksta patikimy biologiniy Zymeny HCC diagnostikai, prognozei ar gydymo veiks-
mingumui vertinti. MaZos nekoduojancios ribonukleorugsties molekulés, vadinamos mikroRNR, yra
svarbios geny raiskos reguliavime, o jy paciy raiskos pokyciai kepeny Iastelése gali bati susije su
karcinogeneze. Dél to mikroRNR molekuliy profilio ir jo pokyciy nustatymas gali bati labai svarbus
jrankis HCC diagnostikai, ligos prognozei ar gydymo veiksmingumui vertinti.

Tikslas. Jvertinti kraujo mikroRNR profilio tinkamuma neinvazinei HCC diagnostikai, prognozei
ir gydymo veiksmingumui vertinti.

Metodai. | tyrima buvo jtraukti 42 pacientai, sergantys HCC ir dalyvave SORAMIC klinikiniame
tyrime (22 pacientams skirtas gydymas sorafenibu, 20 pacienty — sorafenibo ir selektyvios vidinés
spindulinés terapijos (SIRT) deriniu) bei 20 kontrolinés grupés asmeny. Tiriamiesiems paimti kraujo
plazmos méginiai (HCC pacientams - prie$ pradedant gydyma ir 7-9 sav. po gydymo pradzios).
Kraujo plazmoje atskirtos mikroRNR ir paruostos jy bibliotekos, naudojant naujos kartos sekoskai-
tos metodika. Atlikta bioinformatiné ir statistiné duomeny analizé.

Rezultatai. I3 viso nustatytos 42 pakitusios raiSkos mikroRNR, lyginant HCC pacienty ir kontroli-
nés grupés tiriamuyjy kraujo plazmos méginius: 16 padidéjusios raiskos (hsa-miR-576-5p, -200b-3p,

-374a-3p, -140-5p, -1228-5p ir kt.) ir 26 sumazéjusios raiskos (hsa-miR-219a-2-3p, -218-5p, -129-5p,

-132-3p, -3960 ir kt.). Nustatyta, kad gydant sorafenibu, hsa-miR-215-5p ir hsa-miR-192-5p raiska
buvo sumazéjusi, hsa-miR-483-5p — padidéjusi, o gydant sorafenibo ir SIRT deriniu, hsa-miR-215-5p
raiska buvo sumazéjusi, lyginant méginius pries ir 7-9 sav. po gydymo pradzios. Duomeny analizé
parodé, kad lyginant HCC pacienty, kuriems po 7-9 sav. gydymo sorafenibu buvo pasiektas radio-
loginis atsakas ir kuriems atsakas negautas, méginius, hsa-miR-183-5p (AUC 75,5 %), hsa-miR-28-3p
(AUC 83,2 %) ir hsa-miR-1246 (AUC 78,6 %) raiska buvo reik$mingai padidéjusi. Taip pat nustatyti
reikSmingi mikroRNR profilio poky¢iai, lyginant mirusiy ir iSgyvenusiy pacienty méginius abiejose
gydymo grupése. Labai padidéjusi hsa-miR-3615 raiska (p = 0,0009), sumazéjusi hsa-miR-184 raiska
(p=0,019) ir padidéjusi hsa-miR-215-5p raiska (p = 0,031) buvo patikimai susijusi su blogesne HCC
serganciy pacienty prognoze.

ISvados. Skirtingi kraujo plazmos mikroRNR profiliai gali bati naudojami kaip minimaliai invazinis
jrankis HCC diagnostikai, gydymo sorafenibu veiksmingumui ir ligos prognozei vertinti.

Literattros sqrasas
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Alkoholio jtakos paroksizminio priesirdziy virpéjimo profiliams modelis

Vilma Plus¢iauskaité

Kauno technologijos universitetas

Daugéja jrodymuy, kad alkoholis gali provokuoti pavienius paroksizminio priesirdziy virpéjimo
(PPV) epizodus. Individualus PPV provokuojanciy veiksniy identifikavimas atverty galimybes paci-
entams patiems aktyviai prisidéti kontroliuojant aritmija. Siame darbe pristatomas alkoholio jta-
kos PPV atsiradimui modelis, kuris galéty bati naudingas siekiant suprasti alkoholio ir PPV sarysio
vertinimo metody ypatybes.

PPV profiliams (aritmijos epizody pasiskirstymui laike) modeliuoti pasitelktas Hawkes proce-
sas. Modeliu apsprendziami persijungimo laikai i$ sinusinio ritmo (SR) j prieSirdziy virpéjima (PV) ir
atvirksciai bei atsizvelgiama j persijungimy istorija. Alkoholio jtaka organizmui, t. y., pasisavinimas
ir pasisalinimas, modeliuojamas kano reaktyvumo funkcija, kuri integruota j Hawkes procesa tokiu
badu, kad padidinty PPV epizody atsiradimo tikimybe. Funkcija atsiZzvelgia j alkoholio kiekj ir var-
tojimo laika. Priimama, kad alkoholio jsisavinimas prasideda iskart, kai alkoholis pasiekia skrandj,
o maksimali alkoholio koncentracija kraujyje dazniausiai pasiekiama maziau nei per valanda. Taip
pat priimta, kad standartinis alkoholio vienetas absorbuojamas per 30 minuciy, o pasisalina per 1
valanda. Alkoholio pasalinimas i$ organizmo apibuadinamas tiesine funkcija, kurios nuolydzio para-
metras yra vienas alkoholio vienetas per valanda.

Sumodeliuota penkiasdesimt paros trukmés PPV profiliy kiekvienam suvartoto alkoholio vie-
nety skaiciui pradedant 0 (alkoholio nevartota) ir baigiant 15. Modeliavimo rezultatai rodo, kad
procentiné PPV trukmé didéja didéjant suvartoty alkoholio vienety skaiciui (1 pav.). Vidutiné pro-
centiné PPV trukmé be alkoholio jtakos buvo 17,2 % ir padvigubéjo pasiekus 9 alkoholio vienetus.
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Alkoholio vienetai trukmei. Rezultatai pateikti vidurkiu ir standartiniu

nuokrypiu.

Pasidlytas alkoholio jtakos PPV profiliams modelis gali bati naudingas tiriant sarysio tarp PPV
sukelianciy veiksniy ir PPV atsiradimo vertinimo metodus.
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ISsétinés sklerozés pacienty fizinés negalios vertinimas
panaudojant iSmaniaja apyranke

Daivaras Sokas
Kauno technologijos universitetas

ISsétiné sklerozé yra centrinés nervinés sistemos liga, pazeidzianti nerviniy skaiduly funkcija.
ISsétiné sklerozé labiausiai pasireiskia fiziniais simptomais, tokiais kaip sulétéjusi eisena ir silpnumas.
ISsétinei sklerozei budingi amas buklés pablogéjimai, po kuriy seka léta remisijos fazé. Ligai pro-
gresuojant, pablogéjimy daznis didéja ir dalis simptomuy islieka. Ligos progresui jvertinti klinikinéje
praktikoje naudojami negalios jvertinimo metodai, tokie kaip iSpléstiné negalios vertinimo skalé
(EDSS) ir 6-min éjimo testas. Tokius tyrimus galima atlikti tik keletg karty per metus, todél baklés
pablogéjimams aptikti to daznai nepakanka.

Siekiant pagerinti i$sétinés sklerozés valdyma bandoma pasitelkti iSmaniuosius jrenginius,
kuriuos galima taikyti nuolatinei stebésenai kasdienéje veikloje. Nepaisant dideliy iSmaniyjy jren-
giniy galimybiy, kol kas tyrimai apsiriboja vidutiniu savaités zingsniy skai¢iumi. Siame darbe siGlomi
trys nauji jverciai, kurie leidzia issétinés sklerozés pacienty fizine negalia jvertinti i$samiau. Naudojant
Fitbit Charge 2 ir Fitbit Charge 3 apyrankémis uzregistruotus ilgalaikius Zingsniy duomenis jvertinti:
nueitas atstumas nesamoningai atlikto 6-min testo metu, éjimo greitis ir é€jimo nereguliarumas.
Sitlomi jverciai istirti su 213 iSsétine skleroze serganciy pacienty duomeny baze, kurie vidutiniskai
apyranke dévéjo 500 dieny (nuo 10 iki 966 dieny).

Fizinés negalios jverciy kitimo ilgajame laikotarpyje tyrimas parodé, kad visi jverdiai turi ten-
dencija mazéti ilgéjant stebésenos laikotarpiui, kas rodo apie buklés blogéjima. Nueito atstumo
nesgmoningai atlikto 6-min éjimo testo metu, &jimo greicio ir &jimo nereguliarumo jverciai geriau
atskiria negalios klases jaunesniy pacienty grupéje (amzius < 40 mety) nei vidutinis savaités zings-
niy skaicius. Nueito atstumo nesgmoningai atlikto 6-min éjimo testo metu ir &jimo greicio jverciai
vidutiniskai koreliuoja su klinikiniu EDSS jverciu (atitinkamai r =-0,47 ir r = -0,46), kai vidutinis savai-
tés zingsniy skaicius su EDSS koreliuoja tik silpnai (r =-0,32).

Pasiulyti fizinés negalios jvertinimo jverciai gali bati naudingi stebint pacienty baklés kitima
ilgajame laikotarpyje, ypac jaunesniy pacienty grupéje.
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Lietuvos aukstyjy mokykly studenty suicidiskumas,
Zinios apie savizudybe ir polinkis kreiptis psichologinés pagalbos

Emilijus Zilinskas, Sigita Lesinskiené
VU MF KMl Psichiatrijos klinika

Darbo tikslas. |vertinti Lietuvos aukstyjy mokykly studenty zinias apie savizudybe, suicidis-
kumo lygj ir pozilrj j psichologine pagalba.

Darbo metodika. 2021 m. spalio-lapkri¢io mén. Lietuvos aukstyjy mokykly studentai internete
pildé anonimine anketine apklausa. Anketa sudaré: demografiniai klausimai (lytis, amzius, studijy
kryptis, studijy metai, suicidinés patirtys artimoje aplinkoje); Ziniy apie savizudybe skalé (The short-
form of the literacy of suicide scale (LOSS-SF) (Calear et al., 2012)); klausimynas, vertinantis polinkj
j savizudybe (The Suicidal Ideation Attributes Scale (SIDAS) (Van Spijker et al., 2014)); klausimynas,
vertinantis poziurj j psichologine pagalba (The short form of the Attitudes toward seeking profes-
sional psychological help questionnaire (ATSPPH-SF) (Fischer and Farina, 1995)). Gauti duomenys
analizuoti naudojant Microsoft Excel, R commander ir IBM SPSS paketus.

Rezultatai. Anketa uzpildé 2004 studentai. Geriausiomis Ziniomis apie savizudybe pasi-
zyméjo moterys (M, = 9,64 + 1,6, M, = 9,36 + 1,6 teisingy atsakymy i3 12 LOSS-SF skaléje,
H(2) = 12,67, p = 0,002) ir biomedicinos studijy krypties studentai (H(5) = 36,65, p < 0,001). Ati-
tinkamai labiausiai teigiamu poZiariu j psichologine pagalba pasizyméjo moterys (M = 21,71
+4,94, nyr_: 17,38 £ 5,94 i max. 30 baly ATSPPH-SF klausimyno skaléje, H(2) = 221,14, p < 0,001) ir
biomedicinos studijy krypties studentai (H(5) = 91,19, p < 0,001). Teigiamas poziuris j profesionalig
psichologine pagalba laipsniskai didéjo sulig aukstesniais studijy metais (H(6) = 27,37, p < 0,001).
Meny krypties studentai pasizyméjo auksciausiu suicidiskumo lygiu (M= 11,73 £ 13,1 i$ max. 50 baly
SIDAS skaléje, p < 0,001). Studentai, kuriy artimoje aplinkoje buvo kalbama apie savizudybe/gra-
sinta nusizudyti, bandyta nusizudyti ar nusizudyta, pasizymeéjo reikmingai aukstesniu suicidiskumo
lygiu (visais atvejais p < 0,001). Studenty geresnés zinios apie savizudybe silpnai teigiamai koreliavo
su teigiamu pozitriu kreiptis psichologinés pagalbos (rg_., ... = 0,186, p < 0,001). Studenty suici-
diskumas su pozilriu j psichologine pagalba bei Ziniomis apie savizudybe reikimingai nekoreliavo.

ISvados. Moteriskos lyties ir biomedicinos studijy krypties studentai pasizyméjo geriausiomis
ziniomis apie savizudybe, labiausiai teigiamai ziGréjo j psichologine pagalba. Studenty suicidis-
kumas stipriai susijes su suicidinemis patirtimis artimoje aplinkoje. Ry3ys tarp studenty Ziniy apie
savizudybe, pozitrio j psichologine pagalbg ir suicidiSkumo yra silpnas.

Raktazodziai. Psichologiné pagalba; savizudybé; studentai
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